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VOM  VERFASSER. 


Vorwort 

zur  2.  Auflage. 


Die  chemische  Analyse  des  Harnes  f  ührt  nicht  nur  zur  Kennt- 
niss  des  wichtigsten  Excretes  des  menschlichen  Körpers,  sie  dient  im 
Vereine  mit  der  mihroshojiischen  Prüfung  der  Harnsedimente  auch 
als  hervorragendes  Hilfsmittel  der  klinischen.  Diagnostik  und  Über- 
dies noch  als  ii-erthvolles  Instrument  der  Untersuchungstechnik,  welclies 
ivtr  bisher  zur  Lösitng  zahlreicher  Probleme  der  Physiologie,  experi- 
mentellen Pathologie,  der  klinischen  Medicin  und  Pharmakodynamik 
erfolgreich  angewendet  haben. 

Ich  habe  mir  daher  schon  hei  der  ersten  Veröffentlichung  der 
„Anleitung"  die  Aufgabe  gestellt,  die  Methoden  der  qualitativen 
und  quantitatioen  Prüf  ung  der  einzelnen  Harnbestandtheile  in  mög- 
lichst nahem  Zusammenhange  mit  den  Ph-gebnissen  darzustellen, 
welche  auf  den  oben  genannten  Gebieten  des  medicinischen  Wissens 
durch  Uebung  der  Harnanalyse  erreicht  wurden;  sowohl  der  Bildungs- 
gang des  Studirenden  der  Medicin,  als  die  Bedürfnisse  des  klinischen 
Forschers  schienen  mir  die  angedeutete  Oruppirung  des  reichlich 
vorhandenen  Lehrmateriales  zu  bedingen,  sie  wurde  von  der  Fach- 
kritik als  zweckmässig  anerkannt  und  ich  durfte  daher  auch  bei 
der  vorliegenden  Bearbeitung  der  Harnanalyse  an  derselben  fest- 
halten. —  —  — 

Innsbruck,  im  August  1881. 


W.  F.  Loebisch. 


Vorwort 

zur  3.  Auflage. 


Auch  bei  Bearbeitung  der  vorliegenden  Auflage  der  „An- 
leitung'' war  ich  bestrebt,  den  Fortschritten  der  Harnanalyse  in 
analytischer  und  semiotischer  Beziehung  Rechnung  zu  tragen.  Wenn 
das  Werk  trotz  sachlicher  M'wetterung  nichtdestoioeniger  diesmal 
in.  gerincjereftn  Umfange  erscheint,  so  ist  dies  eine  Folge  meines 
Strebens,  die  „Anleituruj"  in  erster  Linie  den  Bedürfnissen  des  8tu- 
direnden  der  Medicin  und  des  ausübenden  Klinikers  anzupassen. 
Demgemäss  wurden  die  der  klinischen  Diagnose  dienenden  ana- 
lytischen Nachweise  und  Bestimmungsmethoden,  welche  jeder  Medi- 
ciner  durch  methodischen  Unterricht  in  den  hierfür  eingerichteten 
medicinisch-chemischen  Laboratorien  erlernen  soll,  besonders  aus- 
führlich geschildert,  'während  jene  Untersuchungsmethoden ,  d&ren 
Ausführung  eine  höhere  chemische  Durchbildung  voraussetzt,  in  jener 
kurzen  Fassung  mitgetheilt  sind,  welche  dem  geübten  Chemiker  als 
Vorschrift  gerade  ausreicht. 

Die  Abbildungen  lourden  wesentlich  vermehrt.  Ausser  den 
schon  in  den  früheren  Auflagen  dem  Atlas  der  Harnsedimente  von 
B.  Ultzmann  und  K.  B.  Hof f  mann  entnommenen  Figuren  13, 
14,  32,  37,  38  lourde  diesmal  eine  von  Dr.  Ipsen,  vormaligem 
Assistenten  des  Institutes  für  gerichtliche  Mediein  an  der  Universität 
Innsbruck,  nach  eigenen  Beobachtungen  gezeichnete  Darstellung  dei- 
Spectren  der  Blutfarbstoffe  neu  aif genommen,  ferner  mehrere  Ab- 
bildungen nach  v.Jaksch  und  je  eine  Abbildung  nach  Bizzo- 
zero  und  nach  Kn oll. 

Möge  dem  Werke  auch  diesmal  eine  freundliche  Beurtheilung 
zu  Theil  werden. 

Tn  n  s  h  r  u  c  k ,  im  Decmiber  1(992. 


W.  F.  Loebiscli. 
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Einleitung. 


Im  W  ege  der  Filtration  und  Diffusion  unter  gleichzeitiger 
Mitwirkung  einer  specifischen  Zellenthätigkeit  sondert  die  Niere 
den  Harn  ab,  eine  bei  den  Säugethieren  flüssige  Ausscheidung, 
durch  welche  sämmtliche  lösliche  Endproducte  des  Stoffwechsels 
und  die  löslichen  Umwandlungsproducte  aller  Ingesta,  welche 
die  Blutbahn  passirten,  mit  Ausnahme  der  gasförmigen  nach 
Aussen  gelangen.  Demnach  finden  wir  im  normalen  Harne  die  nach 
ihrer  Menge  und  functionellen  Bedeutung  verschiedenen  stick- 
stoffhaltigen Endproducte  der  Zersetzung  stickstoffhaltiger  Nähr- 
stoffe und  Gewebebestandtheile ,  ferner  schwer  oxydable  stick- 
stofffreie Eeste  des  Zerfalles  organischer  Stoffe  —  wie  die  Oxal- 
säure und  verschiedene  Verbindungen    aus  der  aromatischen 
Reihe  —  und  schliesslich  die  zum  Theil  mit  der  Nahrung  ein- 
geführten, zum  Theil  bei  dem  oxydativen  Zerfall  der  organischen 
Substanz  im  Körper  entstehenden  und  frei  werdenden  anorga- 
nischen Verbindungen.  Bei  bestimmten  pathologischen  Vorgängen 
im  Organismus  sind  im  Harne  Stoffe  auffindbar,  welche  darin 
unter  normalen  Verhältnissen  gar  nicht  oder  nur  in  minimalen 
Mengen  vorkommen;  ferner  kann  man  im  Harne  eine  grosse 
Anzahl  jener  Stoffe,  welche  als  Medicamente  oder  Gifte  in  den 
Organismus  eingeführt  wurden,  insoferne  sie  auch  die  Blut- 
bahn passirt  haben  und  nicht  zu  gasförmigen  Endproducten 
zerfallen  sind ,  in  mehr  weniger  veränderter  Form  wieder  auf- 
finden. Schliesslich  sind  im  Harne  auch  pathogene  Mikroben  und 
Stoffwechselproducte  derselben  —  Toxine  — ,  welche  nach  aussen 
befördert  werden,  nachweisbar. 

Die  Abhängigkeit  der  Harnabsonderung  von  dem  Blut- 
drucke und  von  der  Integrität  der  Niere,  der  deutlich  nach- 
weisbare Zusammenhang  der  Zusammensetzung  des  Harnes  mit 
der  Ernährung,  das  Auftreten  von  anomalen  Stoffen  im  Harne 
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Einleitung. 


bei  verschiedenen  Organerkrankungen  und  bei  jenen  Krankheiten, 
die  man  als  Anomalien  des  Stoffwechsels  auffasst,  ebenso  die 
Möglichkeit,  durch  das  Auffinden  von  Formelementen  im  Sedi- 
ment des  Harnes  Aufklärung  über  verschiedene  pathologische 
\  Zustände  des  uropoetischen  Systems  zu  erlangen:  erklären  zur 
'  Genüge,  dass  die  Erforschung  der  Zusammensetzung  des  Harnes 
eine  der  wichtigsten  Aufgaben  der  Biochemie  bildet  und  dass  die 
Harnuntersuchung  ein  unentbehrliches  Hilfsmittel  der  experi- 
mentellen Physiologie,  Pathologie  und  Pharmakodynamik  dar- 
stellt ;  sie  begründen  aber  auch  den  hohen  Werth  der  Harnunter- 
suchung als  eines  der  unentbehrlichen  Hilfsmittel  der  medicini- 
schen  Diagnostik  für  die  frühzeitige  und  sichere  Erkennung 
bestimmter  Krankheitsformen,  für  die  Beurtheilung  bestimmter 
Stadien  der  Erkrankungen  und  für  die  Erkenntniss  des  jeweiligen 
Ernährungszustandes  eines  Individuums. 


I.  Abschnitt. 


Allgemeine  Eigenscliafteu  des  Harnes. 

Die  Eigenschaften,  welche  am  Harne  als  Ganzes  wahrnehm- 
bar sind,  werden  als  allgemeine  Eigenschaften  desselben 
bezeichnet.  Man  zählt  hierher:  Menge,  specifisches  Ge- 
wicht, Farbe,  Durchsichtigkeit,  Consistenz,  Ge- 
ruch und  Reaction  des  Harnes. 

§.  1.  Die  Harnmenge  (Volum  des  Harnes).  Das  Messen  des  Harnes. 

Die  während  einer  bestimmten  Zeitperiode  abgesonderte 
Menge  des  Harnes  dient  als  allgemeines  Mass  für  die  secre- 
torische  Thätigheit  der  Niere.  Da  nun  die  Abhängigkeit  der  Harn- 
ausscheidung von  der  Integrität  der  Nieren  und  von  sämmt- 
lichen  Eactoren,  welche  den  Blutdruck  beeinflussen,  wohl  bekannt 
ist,  so  werden  wir,  wenn  die  während  eines  Zeitabschnittes  ent- 
leerte Harnmenge  grösser  oder  kleiner  als  die  normale  ist ,  uns 
stets  darüber  Rechenschaft  geben  müssen ,  ob  die  Abweichung 
im  gegebenen  Falle  durch  besondere  äussere  Einflüsse  oder  etwa 
durch  krankhafte  Zustände  der  Niere  oder  jener  Organe,  welche 
die  Wasserabsonderung  der  Niere  beeinflussen,  bedingt  wurde. 

Die  in  24  Stunden  von  einem  erwachsenen  gesunden  Manne 
entleerte  Menge  des  Harnes  sehwankt  zwischen  1400 — 2000  Ccm. 
und  ist  bei  Frauen  im  Allgemeinen  um  200 — 300  Ccm.  geringer 
als  beim  Manne. 

Bei  normaler  Beschaffeiilieit  der  Niere  und  der  Circuhitions- 
organe  wird  die  Harninenge  durch  eine  vermiuderte  Wasserzufuhr, 
dann  durch  eine  vermehrte  Wasserabg-abe  von  Seite  der  Haut  und 
der  Lunge  verringert.  So  kann  in  Folge  hoher  Temperaturen, 
von  Märschen  bei  grosser  Hitze,  von  Arbeiten  iu  erhitzten  Räumen 
bei  gleichzeitiger  Enthaltung  von  Getränk,  die  tägliche  Harnnienge  auf 
300 — 500  Ccm.  herabsinken.  Bei  Kranken  wird  die  Wasserausschei- 
dung durch  die  Niere  durch  starke  Schweisse,  durch  häufige  Diarrhöen 
und  Erbrechen  lierabgcdriickt. 
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I.  Abschnitt. 


Es  wird  die  Harnmenge  bei  normaler  Function  der  Niere  und  der 
Kreislaufsorgane  vermehrt:  1.  durch  jede  Steigerung  der  Spannung 
im  Gefässsysteme.  Eine  solche  tritt  ein :  durch  vermehrte  Herzthätig- 
keit,  durch  den  Genuss  grosser  Flüssigkeitsmengen,  auch  durch 
directe  Wasserinjectionen  in  die  Gefässe,  durch  die  Verkleinerung  des 
Gefässraumes  (Contraction  der  Hautgefässe  in  Folge  von  Kälte,  Er- 
regung des  vasomotorischen  Centrums,  Compression  grosser  Arterien). 

Nicht  immer  steigt  der  Blutdruck  gleich  nach  dem  reichlichen  Trinken, 
auch  nimmt  nach  grossen  Transfusionen  die  Harnmenge  nicht  alsogleich  zu  — 
dies  wird  der  eigenthümlichen  Function  der  Glomeruluszellen  zugeschrieben.  Doch 
findet  dieses  Verhalten  in  manchen  Fällen  schon  in  der  Quellbarkeit  der  Ge- 
webselemente,  des  Weiteren  in  den  Druckverhältnissen  des  ganzen  Gefässsystems, 
namentlich  in  der  geringen  Füllung  der  Arteria  renalis  seine  Erklärung.  Jemand, 
der  auf  einer  Gebirgstour  viel  Wasser  abgegeben  hat,  verträgt  kiu-z  darauf  auf- 
fallend viel  Getränk,  bevor  er  wieder  Harn  entleert. 

Die  Harnmenge  wird  vermehrt:  2.  durch  den  gesteigerten 
Uebergang  von  Substanzen  mit  hohem  Löslichkeitscoefficienten  — 
stickstoffhaltige  Endproducte  des  Stoffweclisels  nach  reichlic-her  Fleisch- 
nahrung, anorganische  Salze,  Zucker  —  aus  dem  Blut  in  den  Harn ; 
hierbei  kann  unter  Umständen  weit  mehr  Harn  ausgeschieden  werden 
als  Getränk  zugeführt  wurde;  3.  durch  psychische  Einflüsse  — 
Freude ,  Angst  —  in  Folge  Einfluss  der  vasomotorischen  Nerven ; 
auch  durch  Reizung  peripherer  sensibler  Nerven  wird  Drucksteige- 
rung in  den  Nieren arterien  und  damit  Polyurie  erzeugt.  4.  Die  ge- 
steigerte Harnausscheidung  nach  Verletzung  des  Bodens  des  4.  Ven- 
trikels (C 1  au de-B  er nard's  Diabetesstich)  rührt  davon  her,  dass 
daselbst  das  Centrum  der  Nierenvasomotoren  liegt.  Auch  nach  Reizung 
des  auf  der  Oblongata  liegenden  Wurmlappens  tritt  Hydrurie  auf 
(Eckhard). 

Die  harntreibende  —  diuretische  —  Wirkung  gewisser 
Arzneimittel  wird,  wie  die  Versuche  von  J,  Münk  mit  Kochsalz, 
Salpeter,  Coffein  und  Traubenzucker  an  der  überlebenden  Niere  lehren, 
durch  die  directe  Reizwirkung  dieser  Stoffe  auf  die  Secretionszellen 
der  Niere  —  Drüsenzellen  der  Harncanälchen  — •  hervorgebracht. 

Die  diiiretische  Wirkung  der  kohlensäurehältigen  Getränke  rührt 
nach  Quincke  davon  her,  dass  die  00.^  die  Resorption  des  Wassers  im  Magen 
und  Darm  befördert,  demgemäss  übertrifft  dabei  die  ausgeschiedene  Flüssigkeits- 
menge keineswegs  die  eingeführte ,  nur  die  Harnsecretion  wird  in  der  nach  der 
Aufnahme  zunächst  folgenden  Stunde  reichlicher  als  nach  blossem  Wasser.  Nach 
Einathmung  comprimirter  Luft  wurde  ebenfalls  Steigerung  der  Diurese  beob- 
achtet (Vivenot,  Knauthe,  Rosenstein).  Nach  A.  Bum  wirkt  beim  Hunde 
Massage  der  Hinterbeine  die  Harnsecretion  steigernd,  und  zwar  sei  die  Ursache 
hiertür  in  Stoffen  zu  suchen,  die  während  der  Massage  aus  der  Musciilatur  durch 
die  Venen  in  den  Kreislauf  gelangen. 

Sammeln  und  Messen  des  Harnes.  Die  Erfahrung,  dass 
die  Gesammtmenge  der  im  Laufe  eines  Tages  und  einer  Nacht  — 
während  24  Stunden  —  zur  Ausscheidung  gelaugenden  Stoffwechsel- 
producte  in  erster  Linie  vom  Zustande  der  Gesamraternährung  ab- 
hängig ist,  und  dass  andererseits  die  Concentration  der  zu  einzelnen 
Tages-  und  Nachtzeiten  entleerten  Harnportionen  wegen  ihrer  Ab- 
hängigkeit von  der  Nahrungsaufnahme,  von  der  Herabminderung  der 
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Secretion  des  Hariiwasscrs  im  Sclilafe  und  den  oben  erwähnten ,  die 
Niorensecretion  beeinfiussendeu  Momenten  eine  sehr  wechselnde  ist, 
führte  dazu,  bei  Harnuntersuchungen,  die  den  Zustand  der  Gesammt- 
crnährung  eines  Individuums  in's  Auge  fassen  oder  bei  denen  es  sicli 
darum  handelt,  die  Menge  eines  normalen  oder  anomalen  Harn- 
bostandtheiles  —  Harnstoff,  Harnsäure,  Eiweiss,  Zucker  u.  A.  — , 
welche  während  einer  Ernährungsphase  zur  Ausscheidung  gelangt, 
kennen  zu  lernen,  stets  die  während  24  aufeinander  folgenden 
Stunden  gesammelte  Harnmenge  zur  Untersuchung  zu  be- 
nützeu.  Nur  in  jenen  Fällen,  wo  man  den  Einfluss  gewisser,  während 
bestimmter  Tageszeiten  sich  geltend  machender  Agentien  —  Bewe- 
gung, Nahrung,  Medicamente  u.  A.  —  auf  das  qualitative  oder  quan- 
titative Verhalten  normaler  oder  anormaler  Harnbestandtheile  prüfen 
Avill,  wird  man  die  dem  bestimmten  Zeitabschnitte  entsprechende  Harn- 
portion zur  Prüfung  verwenden. 

Es  wird  der  24stündige  Harn  zweckmässig  in  folgender  Weise 
gesammelt:  Man  lässt  am  Versuchstage  Morgens  um  8  Uhr  —  Zeit 
des  Abscheidungsminimums  —  den  Harn  aus  der  Blase  vollständig  ent- 
leeren und  scliüttet  ihn  weg;  die  später  entleerten  Harnportionen  ein- 
schliesslich der  von  8  Uhr  Morgens  des  nächsten  Tages  werden  in 
einem  vollkommen  reinen  Gefäss  aufgesammelt  und  nach  Bedarf 
einzeln  oder  am  Schlüsse  der  Beobachtungsperiode  gemessen.  Damit 
während  des  Stuhlganges  keine  Verluste  an  Harn  eintreten,  lässt  man 
die  Blase  vor  dem  Stuhlgänge  entleeren  oder  besser  den  Harn  während 
des  Stuhlganges  auffangen. 

Das  Aiifsammeln  des  Urins  von  Säuglingen  und   kleinen  Kindern 
bietet  manclie  Schwierigkeiten.    Martin  und  Euge  sammelten    den  Harn  in 
Goldschlägerliautblättchen  auf,  die  mittelst  weiclier  Gummi- 
Fig.  1.  ringe  um  Scrotum  und  Penis  befestigt  wurden.   Gruse  be- 

nutzte zu  gleichem  Zwecke  Condoms  aus  feinem  Gummi. 

Zum  Messen  der  24stündigen  Harn- 
menge dienen  graduirte  Me  sscylinder  (Fig,  1), 
welche  wenigstens  1000  Ccm.  fassen  und  deren  ein- 
zelner Theilstrich  10 — 20  Ccm.  anzeigt.  Diese  Mess- 
gefässe  sind  entweder  mit  einem  eingeriebenen  Glas- 
stöpsel verschliessbar ,  oder  sie  haben  einen  glatt 
geschliffenen  oberen  Rand,  welcher  durch  eine  mit 
Fett  bestrichene  Glasplatte  vollkommen  geschlossen 
werden  kann  ;  dies  ist  besonders  zur  Verhütung  des 
Eindringens  von  Gährungserregern  und  zur  Ver- 
meidung von  Verlusten  durch  Verdunstung  des  Harn- 
wassers nothwendig.  Um  die  Zersetzung  des  Harnes 
durch  die  AVärme  hintanzulialten ,  soll  der  aufge- 
sammelte Harn  an  einem  kühlen  Ort  aufbewalirt 
werden. 

Diu'ch  Zusatz  von  5  Ccm.  Chloroform  zu  1  Liter  Harn  wird  dieser  vor 
allen  durch  Mikroorgani.smen  bedingten  Zersetzungen  geschützt  (Salkowski). 

Zum  Abmessen  kleinerer  Hammen  gen  für  Einzel- 
bestimmungen dienen  entweder  graduirte  Stolicylinder ,  die  100 
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bis  200  Ccm.  fassen  und  deren  jeder  Theilstrich  1 — 2  Com.  anzeigt 
oder  Mcsskolben  (Fig.  2) ,  welche  bis  zu  einer  am  Halse  befind- 
lichen Marke  ein  bestimmtes  Fliissigkeitsvolumen  (50 — 100 — 200  bis. 
250  Ccm.)  fassen. 

Will  man  genau  gemessene  Flüssigkeitsvolumina  in  andere  Ge- 
fässe  überleeren,  so  muss  dies  ohne  Verlust  geschehen.    Zu  dem 
Behufe  wird,  um  die  am  Boden  und  an  der  Wand 
adhärirenden  Fliissigkeitsreste  nicht   zu  verlieren,  Fig.  2. 

das  Messgefäss  nach  dem  Entleeren  mit  Wasser 
oder  einer  anderen  passenden  Flüssigkeit  mehrere 
Male  nachgespült  und  die  erhaltene  Lösung  der  ur- 
sprünglichen Probe  zugefügt. 

Wird  dem  aufgesammelten  Harne  ein  aliquoter 
Theil  für  die  Untersuchung  entnommen,  so  muss 
früher  die  ganze  Flüssigkeitsmenge  durchgeschüttelt 
werden ,  um  eine  gleichartige  Mischung  der  Probe 
zu  erzielen.  Ein  gleichzeitig  vorhandenes  Sediment 
kann  je  nach  den  Zwecken  der  Untersuchung  ent- 
weder vernachlässigt  werden  oder  muss  durch  Er- 
wärmen oder  durch  passende  Reagentien  in  Lösung 
gebracht  werden. 

Um  bestimmte  kleinere  Volumina  des 
Harnes  aus  einem  Gefässe  in  ein  anderes  zu  über- 
tragen, bedient  man  sich  Pipetten.  Eine  zweck- 
mässige Form  derselben,  welche  das  Entnehmen  von  Flüssigkeit 
auch  aus  enghalsigen  Flaschen  gestattet,  ist  in  Fig.  3  auf  folgender 
Seite  abgebildet.  Für  die  Harnanalyse  sind  vorzugsweise  solche  in 
Anwendung,  welche  bis  zu  der  bei  a  angebrachten  Marke  (s.  die  Ab- 
bildung) 1,  2,  5,  10,  20  Ccm.  Inhalt  haben.  Man  entnimmt  mit  der 
Pipette  einem  Gefässe  die  Flüssigkeit  in  der  Weise,  dass  man  das 
untere  Ende  der  Pipette  in  die  Flüssigkeit  eintaucht  und  mit  dem 
Munde  am  oberen  Ende  so  lange  ansaugt,  bis  die  Flüssigkeit  über 
der  oberen  Marke  angelangt  ist;  nun  wird  die  mit  dem  Daumen  und 
Mittelfinger  gehaltene  Pipette  mit  dem  Zeigefinger  oben  rasch  ge-t 
schlössen  und  aus  der  Flüssigkeit  herausgehoben.  Durch  leises  Lüften 
des  Zeigefingers  lässt  man  von  der  Flüssigkeit  unten  so  lange  ab- 
tropfen, bis  der  obere  Rand  derselben  genau  die  Marke  erreicht. 
Beim  Uebertragen  der  Flüssigkeit  aus  der  so  gefüllten  Pipette  in  ein 
Gefäss  ist  zu  beachten,  dass  die  Pipetten  entweder  „auf  Ausfluss" 
oder  „auf  Abstrich"  graduirt  sind,  d.  h.  man  eutleei't  im  ersten  Falle 
aus  der  richtig  gefüllten  Pipette  so  viel  Flüssigkeit,  als  die  Marke 
anzeigt,  nur  dann,  wenn  man  ruhig  abfliessen  lässt;  im  zAveiten  Falle 
nur  dann,  wenn  man  auch  den  an  der  Spitze  der  Pipette  hängen 
bleibenden  Tropfen  an  die  Innenwand  des  Gefässes,  in  welches  die 
Flüssigkeit  übertragen  wird,  abstreicht.  Sehr  zweckmässig  sind  die 
am  unteren  Ende  mit  zwei  Marken,  einer  oberen  a  und  einer  unteren  Ä, 
versehenen  Pipetten  (s.  Fig.  3) ;  bei  diesen  überträgt  man  die  auf  der 
Pipette  angegebene  Flüssigkeitsmenge,  wenn  man  die  Flüssigkeit  von 
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der  oberen  Marke  an  so  lange  ausfliessen  lässt,  bis  ihr  Stand  genau 
die  untere  Marke  erreicht. 

Ein  sehr  genaues  Abmessen  sowohl  grösserer,  als  auch  sehr 
kleiner  Flüssigkeitsmengen,  wie  sie  insbesondere  bei  den  maassanaly- 
tischen Bestimmungen  in  Betracht  kommen,  ermöglicht  die  Bürette. 
Eine  der  zweckmässigsten  Formen  derselben  stellt  die  Glashahn- 
burette  (Fig.  4)  dar.  Sie  besteht  aus  einer  cylindrischen  Glasröhre, 
auf  welcher  die  Theilung  auf  Vö  ^^^^  Vio  Ccm.  ausgeführt  ist.  Am 
unteren  Ende  der  Röhre  ist 
der  Glashahn  angebracht, 
durch  entsprechende  Kegu- 
lirung  desselben  gelingt  es, 
die  Flüssigkeit  im  continuir- 
lichen  Strahle  oder  tropfen- 
weise ausfliessen  zu  lassen. 

Ein  richtiges  Ablesen 
des  Flüssigkeitsstan- 
des in  den  Messgefässen 
verschiedener  Art  ist  nur 
beim  Einhalten  bestimmter 
Regeln  möglich.  Es  muss  die 
Oberfläche  der  Flüssigkeit 
wagereclit  stehen.  Kleine 
Luftblasen  auf  der  Flüssig- 
keitsobei-fläche  machen  den 
Stand  derselben  ungenau, 
durch  Abwarten  oder  Zer- 
drücken mit  einem  Glasstabe 
oder  einem  Federbarte  wird 
man  derselben  ledig. 

Findet  sich  eine  durch- 
sichtige Flüssigkeit  in  einer 
engen  Glasröhre  und  ist  die 
Adhäsion  der  Flüssigkeit  zur 
Wand  der  Röhre  grösser  als 
die  Cohäsion  ihrer  Theilchen, 
so  bildet  die  Oberfläche  der 
Flüssigkeit  eine  Krümmung, 
deren  Concavität  nach  auf- 
wärts gerichtet  ist,  und 
welche  bei  durchfallendem 
Lichte  den  Eindruck  einer 
schmalen  dunkeln  Scheibe 
—  Meniscus  —  macht. 
Es  ist  nun  für  das  Ablesen  des  Standes  der  Flüssigkeitssäule  nicht 
gleichgiltig ,  ob  man  bald  den  oberen ,  bald  den  unteren  Rand  der 
Scheibe  oder  die  Mitte  derselben  mit  dem  Theilstriche  der  Messröhre 
zusammenhält;  man  liest  daher  jedesmal  die  untere  Grenzlinie  des 
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Meniscus,  welche  sich  am  sichersten  mit  genügender  Schärfe  bestimmen 
lässt,  an  der  Theilungsmarke  ab,  was  man  am  besten  dadurch  erreicht, 
dass  man  das  Auge  in  eine  Ebene  mit  dem  unteren  geraden  Rande 
der  dunklen  Scheibe  bringt.  Da  sich  die  obere  Fläche  der  Flüssigkeits- 
säule in  den  Büretten  (die  gebräuchlichsten  zeigen  eine  Lichtung  von 
12 — 17  Mm.)  entsprechend  dem  Verhalten  des  einfallenden  Lichtes  in 
verschiedener  Weise  spiegelt,  so  ist  die  Ablesung  des  Standes  nur 
unter  bestimmten  günstigen  Verhältnissen  mit  genügender  Schärfe  aus- 
führbar. Um  diese  zu  sichern,  empfiehlt  Mohr  das  „Ablesen  mit 
Reflex"  mit  Hilfe  des  Ablesepapiers.  Man  bereitet  sich  ein  solches, 
indem  man  ein  Stück  schwarzes  Glanzpapier  auf  ein  anderes  Stück  recht 
weisses  Zeichenpapier  klebt.  Führt  man  die  Berührungsgrenze  von 
Schwarz  auf  Weiss,  das  Schwarze  unten ,  bis  gegen  2 — 3  Mm.  Ent- 
fernung von  dem  untersten  Punkte  der  Oberfläche,  so  spiegelt  sich 
diese  tiefschwarz  gegen  den  weissen  Hintergrund  und  gestattet  das 
schärfste  Ablesen  (s.  Fig.  5).  Es  ist  anzurathen,  in  ein  solches  Ablese- 
papier zwei  Scheerenschnitte 

zu  machen ,  es  dann  über  ^'s-  e. 

die  Bürette  zu  streifen,  wo 
es  auf  jeder  Höhe  derselben 
stehen  bleibt  und  ein  ruhi- 
ges Ablesen  vermittelt. 

Der  ebenfalls  zur  Er- 
möglichung des  scharfen  Ab- 
iesens des  Flüssigkeitsstandes 
in  den  Büretten  construirte 
Erdmann'sche  Schwimmer 
ist  gleichsam  ein  kleines 
Aräometer,  welches  nur  eine 
cirkelförmige  Marke  in  der 
Mitte  der  Spindel  hat.  Der 
Schwimmer  muss  vertical 
stehen ;  beim  Ablesen  damit 
wird  der  Stand  der  Flüssig- 
keit gar  nicht  beachtet,  son- 
dern nur  die  ringförmige 
Marke,  so  zwar,  dass  man  stets  den  Grad  an  der  Bürette  abliest, 
welcher  mit  der  oben  genannten  Marke  zusammenfällt;  es  steht  z.  B. 
die  Bürette  auf  0,  wenn  die  ringförmige  Marke  bei  0  steht,  obwohl 
die  Flüssigkeit  selbst  ziemlich  über  0  steht. 

§.  2.  Das  specifische  Gewicht  des  Harnes,  fixer  Rückstand 

desselben. 

Das  specifische  Gewicht  einer  Flüssigkeit,  welelie,  wie  der 
Harn,  _  yerschiedene  organische  und  anorganische  Stoffe  in 
wässeriger  Lösung  enthält,  hängt  von  der  Qualität  und  Menge 
der  in  einer  solchen  Flüssigkeit  gelöst  vorkommenden  Stoffe  ab. 


Das  apeciflsche  Gewicht  des  Harnes,  fixer  Rückstand  desselben. 
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Betrachten  wir  folgende  Tabelle  von  J.  Vogel,  welche  die 
Mittelzahlen  der  nach  ihrer  Menge  wichtigsten  Harnbestandtheile 
und  des  specifischen  Gewichtes  aus  zahlreichen,  an  ver- 
schiedenen Individuen  angestellten  Beobachtungen  wiedergibt: 

In  24  Stunden 


Hanimenge   1500  Ccm. 

Specifisches  Gewicht  1020 

"Wasser   1440-00  Grm. 

Feste  Stoffe   60'00  „ 

Harnstoif   35-00  „ 

Harnsäure   0'75  „ 

Chlornatriiun   16-5  „ 

Phosphorsäure   3-5 

Schwefelsäure   2-0  „ 

Erdphosphate   1-2  „ 

Ammoniak   0-65  „ 

Freie  Säure   3'0  „ 


SO  sehen  wir,  dass  von  den  festen  Stoffen  des  Harnes  unter 
normalen  Verhältnissen  vornehmlich  der  Harnstoff  und  das  Koch- 
salz es  sind,  welche  die  Höhe  des  specifischen  Gewichtes  beein- 
flussen ,  da  von  60  Grm.  festen  Stoffen  in  der  Tagesmenge  des 
Urines  der  Harnstoff  35  Grm.  und  das  Kochsalz  16-5  Grm.  aus- 
machen ;  andererseits  wird  durch  einen  übermässig  hohen  Wasser- 
gehalt des  Urines,  da  das  specifische  Gewicht  des  destillirten 
Wassers  =  1000,  das  specifische  Gewicht  des  Harnes  immer 
mehr  dieser  Zahl  genähert,  also  erniedrigt  werden. 

Bezeichnet  man  an  einem  Aräometer  das  specifische  Gewicht 
des  destillirten  Wassers  bei  16»  C.  mit  1000,  dann  gibt  sich  der 
Gehalt  des  Harnes  an  festen  Substanzen  durch  Zahlen  kund, 
welche  an  der  ersten  oder  an  der  ersten  und  zweiten  Stelle  von 
rechts  nach  links  auftreten.  Beträgt  also  das  specifische  Gewicht 
eines  Harnes  1018,  so  ist  damit  ausgedrückt,  dass  darin  eine 
Menge  fester  Stoffe  gelöst  enthalten  ist,  welche  bei  einem  Ge- 
wicht des  Liters  destillirten  W assers  von  1000  Grm.  das  Gewicht 
desselben  auf  1018  Grm.  zu  erhöhen  vermag. 

Das  specifische  Gewicht  eines  Harnes  belehrt  uns  also  zu- 
nächst ganz  allgemein  darüber,  ob  er  mehr  weniger  reich  an 
festen  Stoffen  ist,  ob  wir  es  mit  einem  gesättigten,  concen- 
trirten  oder  einem  verdünnten,  diluirten  Harn  zu  thun  haben. 
Schon  unter  normalen  Verhältnissen  zeigen  wegen  des  Einflusses 
der  Nahrungsaufnahme  auf  die  Ausscheidung  der  Harnbestand- 
tlieile,  ferner  wegen  der  Wirkung  jener  Factoren,  welche  die 
Wasserausscheidung  aus  der  Niere  beeinflussen,  die  zu  ver- 
schiedenen Tageszeiten  entleerten  Harnportionen  ein  verschiedenes 
specifisches  Gewicht. 

Das  specifische  Gewicht  der  zu  verschiedenen  Tageszeiten  ent- 
leerten Harnportion  sch-vvankte  bei  einem  gesunden  jungen  Manne,  der 
nur  Abends  h'^  Liter  Bier  trank,  von  1012—1028,  und  zwar  ergab 
das  höchste  spec.  Gew.  1028  der  nach  dem  Mittagstisch,   1012  der 
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in  den  ersten  Nachtstunden,  1015  der  in  den  frühen  Morgenstunden, 
1018  der  nach  dem  Frühstück,  1020  der  in  den  späten  Naclimittags- 
stunden  entleerte  Harnantheil,  Durch  reichliches  Wassertrinken  kann 
das  spec.  Gew.  des  Harnes  beim  Gesunden  leicht  auf  1010 — 1006 
herabgedrückt,  durch  Märsche  oder  starkes  Schwitzen  leicht  auf  1030 
bis  1035  gesteigert  werden. 

Wie  uns  das  obige  Schema  eines  normalen  Harns  _  belehrt, 
entspricht  einer  täglichen  Harnmenge  von  1500  Ccm.  mit  einem 
specifischen  Gewichte  von  1020  ein  Gehalt  von  festen  StoflPen, 
ein  fixer  Rückstand  von  60  Grm.,  gleich  40/0.  Nehmen 
wir  dieses  Verhältniss  zwischen  Harnvolum,  specifischem  Gewicht 
und  festen  Bestandtheilen  des  Harnes  als  der  Norm  entsprechend 
an,  so  können  wir  jeden  beliebigen  Harn,  dessen  Harnvolum 
und  specifisches  Gewicht  von  der  Norm  difFeriren,  durch  Reduc- 
tion  des  specifischen  Gewichtes  des  beobachteten 
täglichen  Harnvolums  auf  das  specifische  Gewicbt 
des  als  normal  angenommenen  täglichen  Harn- 
volums von  1500  Ccm.  mit  dem  Harn  von  normaler  Zu- 
sammensetzung vergleichbar  machen,  indem  nunmehr  beide  Harne 
nur  im  specifischen  Gewichte  von  einander  abweichen.  Diese  E,e- 
duction  wird  ausgeführt,  indem  man  das  beobachtete  Tagesvolum 
des  Harnes  mit  der  dritten  und  vierten  Stelle  des  specifischen 
Gewichtes  desselben  multiplicirt,  das  Product  durch  1500  divi- 
dirt  und  zu  dem  erhaltenen  Quotienten  1000  hinzuzählt. 

Man  hätte  z.  B.  2500  Ccm.  Harn ,  dessen  spec.  Gewicht  1012 
beträgt,  dann  ist  das  auf  die  mittlere  normale  Harnmenge  von  1500  Ccm. 
reducirte  specifische  Gewicht  dieses  Harns 

^5^^^  +  1000  =  1020, 

1500  ' 
d.  h.  das  specifische  Gewicht  1012  von  2500  Ccm.  Harn  entspricht  dem 
spec.  Gew.  1020  einer  Harnmenge  von  1500  Ccm.,  demgemäss  einem 
Harne,  in  welchem  die  Menge  der  festen  Bestandtheile  die  Norm 
erreicht. 

Ein  anderes  Mal  beobachten  wir  750  Ccm.  Harn  mit  einem 
spec.  Gew.  1014 

^50X14    ^1000  =  1007, 


1500 

wir  finden  durch  die  Reduction  des  specifischen  Gewichtes  dieser 
Harnmenge  auf  das  des  als  normal  angenommenen  täglichen  Harn- 
volums, dass  der  fixe  Rückstand  dem  einer  normalen  Harnmenge  mit 
dem  geringen  spec.  Gew.  von  1007  entspricht. 

Die  Menge  der  festen  Substanzen  im  Harn  wird  in  diesem  Falle 
nur  wenig  mehr  als        der  normalen  ausmachen. 

Nachdem,  wie  erwähnt,  das  spec.  Gew.  1020  bei  einem  täg- 
lichen Harnvolum  von  1500  Ccm.  einem  Gehalte  von  60  Grm. 
festen  Bestandtheilen  entspricht,  so  kann  man,  da  bei  gleichem 
Harnvolum  die  Menge  der  fixen  Bestandtheile  dem  specifischen 


Das  specifische  Gewicht  des  Harnes,  fixer  Rückstand  desselben. 
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Gewichte  direct  proportional  ist ,  ans  dem  anf  das  Normalvolnm 
redncirten  specitischen  Gewicht  eines  beliebigen  Harnes  nach 
einer  einfachen  Proportion  auch  die  Menge  der  darin  enthaltenen 
festen  ßestandtheile  berechnen.  Entspricht  das  spee.  Gew.  1020 
des  Normalvolums  60  Grm.  fixen  Bestandtheilen ,  dann  entspricht 
das  spec.  Gew.  1007  des  Normalvolums 

20  :  60  =  7  :  X  =      ^  ^  =  21  Grm. 

fixen  Bestandtheilen. 

In  der  ärztlichen  Praxis  wird  zur  approximativen  Be- 
rechnung des  fixen  Rückstandes  eines  Harnes  aus  seinem  speci- 
fischen  Gewicht  häufig  auch  ein  anderes  Verfahren,  geübt,  welches 
sich  wegen  seiner  leichten  Aiisführbarkeit  eingebürgert  hat. 

Multiplicirt  man  nämlich  die  dritte  und  vierte  Stelle  des 
specifischen  Gewichtes  eines  Harnes ,  von  rechts  nach  links  ge- 
rechnet mit  bestimmten,  empirisch  gefundenen  Coefficienten, 
z.  B.  mit  dem  von  Trapp  angegebenen  =  2,  oder  mit  dem  von 
Häser  angegebenen  =  2'33,  oder  mit  den  vom  Verfasser  benützten 
=  22,  so  erhält  man  ein  Pro  du  et,  welches  annähernd 
die  Menge  der  festen  Be standth eil e  in  1000  Ccm. 
des  beobachteten  Harnes  in  Grammen  angibt. 

Angenommen,  es  wurde  das  specifische  Gewicht  des  Harnes 
zu  1017  gefunden,  dann  wird  bei  Benützung  von  Trapp's 
Coefficienten  das  Product  von  17  x  2  =  34  die  Menge  der  festen 
Bestandtheile  in  1000  Theilen  dieses  Harnes  in  Grammen  angeben. 
Bei  Benützung  des  Häser'schen  Coefficienten  würden  wir 
17  X  2-33  =  39  71  Grm.  festen  Rückstand  für  die  gleiche  Harn- 
menge erhalten.  Aus  der  Zahl ,  welche  die  Menge  der  festen 
Bestandtheile  in  1000  Ccm.  Harn  anzeigt,  findet  man  dann  den 
in  der  24stündigen  Harnmenge  enthaltenen  festen  Rückstand 
durch  eine  einfache  Proportion. 

Es  sei  die  24stünäige  Harnmenge  einer  an  Diabetes  insipidus 
leidenden  Frau  6"5  Liter  =  6500  Ccm. ,  das  specifische  Gewicht  des 
Harnes  beträgt  lOO.S ;  wie  gross  ist  die  Menge  der  fixen  Bestand- 
theile, welche  von  dieser  Frau  in  24  Stunden  ausgeschieden  wird? 

Wir  haben  3  X  2  =r  6,  also  6  Grm.  in  1000  Ccm.  Harn,  daher 

1000  :  6  =  6500  :  x 

=  1*0^  =  89. 
1000 

Die  betreifende  Frau  würde  also  im  Harn  von  24  Stunden 
39  Grm.  feste  Bestandtheile  ausscheiden. 

Für  den  Harn  ganz  kleiner  Kinder  haben  Martin  und  Rüge 
zur  Berechnung  der  fixen  Bestandtheile  den  Coefficienten  1-66' 
empfohlen. 

Da  die  nach  ihrer  Menge  wichtigsten  Harnbestandtheile, 
Harnstoff  und  Kochsalz,  ein  sehr  verschiedenes  Eigengewicht 
haben,  das  specifische  Gewicht  des  Harnes  überdies  auch  durch 
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anomale  Harnbestandtheile  —  Eiweiss,  Zucker  —  bedeutend 
beeinflusst  werden  kann,  so  haben  die  beiden  eben  gescbildei-ten 
Methoden  der  Berechnung  des  festen  Rückstandes 
des  Harnes  aus  dem  specifischen  Gewichte  und  dem  Volum  der 
24stündigen  Harnmenge  nur  einen  approximativen  Werth. 
Jedoch  selbst  diese  approximative  Angabe  lässt  sich  für  die 
semiotische  Bedeutung  der  Harnfixa  ausreichend  verwerthen, 
wenn  wir  im  gegebenen  Falle  an  alle  Factoren  denken  ,^  welche 
das  specifische  Gewicht  und  das  Volum  des  Harnes,  mit  einem 
Wort  die  Menge  des  fixen  Rückstandes  desselben  in  einer  be- 
stimmten Richtung  beeinflussen  können. 

Als  oberster  Grundsatz  für  die  semiotische  Verwerthung 
des  fixen  Rückstandes  im  Harn  kommt  die  biochemische  That- 
sache  in  Betracht,  dass  in  allen  Lebensaltern  unter  gleichbleib eaden 
Verhältnissen  der  Ernährung,  also  im  gesunden  Organismus,  die  Menge 
der  Ausscheidungsproducte  des  24stündigen  Harnes  nur  in  sehr  geringen 
Grenzen  schwankt.  Demgemäss  wird  eine  namhafte  Aenderung  des 
fixen  Rückstandes  —  eine  zu  grosse  oder  zu  geringe  Menge  desselben 
im  24stündigen  Harne  —  auf  anomale  Ernährungszustände  des  Orga- 
nismus zurückzuführen  sein.  Ein  hohes  specifisches  Gewicht  von  1030 
bis  1035  gleichzeitig  mit  abnorm  grossen  Harnmengen  bis  zu  6000  Gem., 
also  einen  berechneten  fixen  Rückstand  von  360  bis  420  Grm.,  treffen 
wir  in  hochgradigen  Fällen  von  Diabetes  mellitus  an,  weü  hier 
zugleich  mit  der  Ausscheidung  grosser  Mengen  von  Traubenzucker 
die  grosser  Mengen  von  Wasser  einhergeht.  In  Fällen  von  Zucker- 
harnruhr, in  denen  die  Harnmenge  nicht  so  bedeutend  vermehrt  ist,  wird 
das  specifische  Gewicht  des  Harnes  durch  den  Gehalt  von  Trauben- 
zucker bis  auf  1038 — 1040  gesteigert. 

Beim  Diabetes  insipidus  werden  häufig  enorme  Harnmengen, 
6 — 8  Liter,  entleert,  dabei  zeigt  derselbe  ein  spec.  Gew.  von  1002  bis 
1004,  so  dass  bei  Berechnung  des  fixen  Rückstandes  sich  eine  Ver- 
minderung gegenüber  dem  des  normalen  Harnes  ergibt.  Der  im  Beginn 
der  fieberhaften  acuten  Krankheiten  entleerte  Harn  —  der  sogenannte 
Fieber  harn  —  zeigt  bei  verminderter  Tagesmenge  zumeist  ein 
hohes  specifisches  Gewicht  bis  1035 ;  die  Berechnung  ergibt  einen 
über  die  Norm  vermehrten  fixen  Rückstand,  und  man  spricht  in  diesem 
Falle  von  einem  hochgestellten,  concentrirten  Harn.  Concentrirte 
Harne  ohne  Vermehrung  des  fixen  Rückstandes  werden 
nach  starken  Schweissen,  nach  Diarrhöen  oder  nach  heftigem  Er- 
brechen beobachtet.  In  iDeiden  letzteren  Fällen  wird  der  fixe  Rück- 
stand häufig  sogar  abnehmen.  Bei  längerer  Dauer  des  Fiebers  wird 
trotz  des  hohen  specifischen  Gewichtes  der  einzelnen  Harnportiouen 
das  auf  die  normale  Harnmenge  reducirte  specifische  Gewicht  meistens 
ein  geringes  sein,  indem  trotz  des  erhöhten  Eiweisszerfallcs  im  Fieber 
in  Folge  verminderter  Nahrungsaufnahme  auch  durch  Wegfall  des 
durch  sein  hohes  Eigengewicht  das  specifische  Gewicht  so  sehr  becin- 
flüssendcn  Kochsalzes  (s.  Chloride)  die  Menge  des  festen  Rückstandes 
herabgemindert  wird. 


Bestimmung  des  speciflschen  Gewichtes  mit  dem  Aräometer. 
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Einen  verminderten  fixen  Rückstand,  also  ein  niederes 
specifisches  C4ewiclit  bei  einem  geringen  Harnvolum,  findet  man:  1.  bei 
Wassers  lichten.  Bald  geht  mit  jener  Anomalie  des  Organismus, 
welche  den  Hydrops  bedingt,  eine  mangelhafte  Ernährung  einher,  bei 
welcher  der  Stoffwechsel  darniederliegt;  bald  sind  es  Textur  Ver- 
änderungen der  Niere,  welche  die  vollkommene  Ausscheidung 
der  normalen  Harnbestandtheile  hindern;  ein  anderes  Mal  sind  es 
Störungen  der  Kreislaufsorgane,  welche  die  Druckverhält- 
nisse in  dem  secretorischen  Apparate  der  Niere  in  der  Weise  beein- 
flussen, dass  mit  der  veränderten  Qualität  des  Secretes  (Albuminurie) 
eine  Verminderung  in  der  Ausscheidung  der  functionell  und  auch 
numerisch  wichtigen  Harnbestandtheile  (Harnstoff  und  Chlornatrium) 
einhergeht.  2.  während  des  Verlaufes  von  fieber losen  chroni- 
schen Krankheiten  (granulirte  Leber,  Dyscrasien  u.  s.  w.),  welche 
mit  bedeutender  Abmagerung,  Darniederliegen  des  Stoffwechsels  ein- 
hergehen, und  3.  gegen  das  tödtliche  Ende  der  acuten  und  chronischen 
Krankheiten,  nachdem  die  Grösse  des  Stoffumsatzes  durch  den  Krank- 
heitsprocess  immer  mehr  und  mehr  verringert  wurde. 

Ein  vermindertes  specifisches  Gewicht,  gleich- 
zeitig mit  bedeutend  vermehrtem  Harnvolum,  so  dass 
hierbei  der  fixe  Rückstand  keine  Verminderung  erfährt  —  P  o  1  y  u  r  i  a 
Simplex  — ,  kommt  bei  verschiedenen  pathologischen  Zuständen 
als  Symptom  vor,  zumal  bei  nervösen  Zuständen,  bei  chronischen 
Reizungszuständen  im  uropoetischen  System ,  z.  B.  der  Niere ,  bei 
Cystitis,  bei  Urethritis.  Eine  temporäre  Polyurie  wird  manchmal 
bei  Tumoren  und  recenten  Traumen  des  Gehirnes,  bei  epileptischen 
Anfällen ,  bei  plötzlicher  Abkühlung  beobachtet.  Bei  .der  nach  ner- 
vösen Einflüssen  nur  vorübergehend  auftretenden  Steigerung  der 
Harnsecretion  wird  die  Urina  spastica  mit  vermindertem  fixen 
Rückstand  entleert. 

Bestimmung  des  specifischen  Gewichtes. 

a)  Mit  dem  Aräometer.  Zur  Bestimmung  des  specifischen 
Gewichtes  im  Plarn  dient  ein  sorgfältig  gearbeitetes  Aräometer  mit 
genügend  langer  Spindel  (das  U  r  o  m  e  t  e  r) ,  welches  die  in  Figur  6 
abgebildete  Form  zeigt.  Es  ist  in  der  Weise  graduirt,  dass  es  bei 
mittlerer  Zimmertemperatur  (16"  C.)  in  destillirtem  Wasser  bis  auf 
1000  einsinkt,  und  weiter  bis  1010,  1020,  1030  bis  1040,  wenn 
eine  Flüssigkeit  die  betreffende  Dichte  zeigt.  Die  Zwischenräume  sind 
in  zehn  gleiche  Theile  getheilt,  damit  das  Schwanken  des  specifischen 
Gewichtes  um  ein  Tausendstel  genau  abgelesen  werden  kann.  Will 
man  eine  Bestimmung  ausführen,  so  füllt  man  den  zu  prüfenden  Harn 
in  einen  Messcylinder  von  5  Cm.  Weite  und  20  Cm.  Höhe ;  steht  nur 
wenig  Harn  zu  Gebote,  so  kann  man  einen  50  Ccm,  fassenden  Steh- 
cylinder  nehmen.  Man  taucht  das  Aräometer  langsam  in  das  nur  bis 
5 — 10  Cm.  unter  dem  oberen  Rande  gefüllte  Messgefäss  ein  und  wartet, 
bis  sich  das  Instrument  eingespielt  hat.  Das  Aräometer  muss  frei  in  der 
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Flüssigkeit  schwimmen  und  darf  die  Wand  des  Gefilsses  nicht  berühren. 
Nun  liest  mau  den  Theilstrich  ab,  welcher  die  Grenze  bezeichnet,  wo 
die  Spindel  die  Flüssigkeit  schneidet.  Auch  hier  muss  das  Auge  mit 
dem  Flüssigkeitsrande  in  eine  Ebene  gebracht  werden  und  der  Theil- 
strich am  unteren  Eaude  des  Meniscus  abgelesen  werden.  Das  Niveau 
des  Harnes  im  Gcfässe  darf  nicht  von  Schaumblasen  bedeckt  sein, 
diese  können  leicht  mit  Filterpapier  entfernt  werden. 
Ist  das  Aräometer  fettig  an  der  Oberfläche,  so 
hängen  sich  Luftblasen  an  den  eingetauchten  Theil 
und  heben  es;  Wassertropfen,  die  an  dem  das  Niveau 
überragenden  Theile  haften,  drücken  es  hinab.  Das 
Instrument  soll  daher  vor  der  Anwendung  mit  einem 
trockenen  Tuche  rein  gewischt  werden. 

Da  das  Aräometer,  wie  schon  oben  angegeben, 
für  eine  bestimmte  Temperatur  (16"  C.)  geaicht  ist, 
so  ist  die  Bestimmung'  des  specitischen  Gewichtes 
des  Harnes  nur  dann  richtig,  w^enn  sie  bei  dieser 
Temperatur  ausgeführt  wird.  Genauere  Urometer  sind 
daher  an  ihrem  Schwimmkörper  mit  einem  Thermo- 
meter versehen ,  an  welchem  die  Temperatur ,  bei 
welcher  das  Instrument  graduirt  wurde,  durch  einen 
rothen  Strich  bezeichnet  ist.  Ist  die  Temperatur  des 
zu  untersuchenden  Harnes  höher  als  dies  der  rothe 
Strich  angibt ,  so  muss  man  für  drei  höhere  Tem- 
peraturgrade ungefähr  einen  Aräometergrad  zu- 
zählen; andererseits  wird  man  für  je  3  Temperatur- 
grade unter  dem  rothen  Strich  einen  Grad  von  dem 
am  Aräometer  abgelesenen  Werth  abziehen. 

Im  Falle  die  Ilarnmenge  so  spärlich  ist,  dass 
sie  ein  Messgefäss,  in  welchem  man  mit  dem  Aräo- 
meter die  Bestimmung  fehlerfrei  vornehmen  könnte, 
nicht  füllt,  dann  verdünnt  man  den  Harn  auf  seiu 
mehrfaches  Volum  und  multiplicirt  die  Zahl  des 
specifischen  Gewichtes,  welche  in  den  Decimalstellen 
erscheint,  mit  der  Zahl  der  durch  die  Verdünnung 
erhaltenen  Volumina.  Wenn  man  z.  B.  zu  einem 
Volum  Harn  (50  Ccm.)  zw^eimal  so  viel  Wasser  (100  Gern.)  zugesetzt 
hat,  also  das  dreifache  Volum  der  früheren  Ilarnmenge  erlialten  hat 
(150  Ccm.)  und  nun  das  spec.  Gew.  1-006  findet,  dann  hat  mau 
6  X  3  =  18,  1018  als  wirkliches  specifisches  Gewicht. 

l)  Mit  dem  Pycnometer.  Die  Bestimmung  des  specifischen 
Gewichtes  einer  Flüssigkeit  mittelst  Pycnometer  bedarf  der  Mithilfe 
einer  chemischen  Wage.  Bekanntlich  erfährt  man  das  specifischc  Gewicht 
irgend  einer  Flüssigkeit,  also  auch  des  Harnes,  wenn  man  das  ab- 
solute Gewicht  eines  bei  einer  besthnmten  Temperatur  gemessenen 
Volums  der  Flüssigkeit  durch  das  absolute  Gewicht  des  gleichen 
Volums  von  destillirtem  Wasser  derselben  Temperatur  dividirt.  Die 
erforderlichen  Wägungen  werden  im  Pycnometer  ausgeführt.    Es  ist 
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dies  ein  leichtes  Gläschen ,  das  10 — 20  Ccm,  Flüssigkeit  fasst ,  und 
welches  durch  eine  eingeschliffene  Röhre  geschlossen  wird,  deren 
Lichtung  capilUlr  ist.  Bei  genaueren  Pycnometern  trägt  die  Röhre 
ein  kleines  Thermometer  und  kann  durch  eine  Klappe  geschlossen 
werden. 

Zur  Bestimmung  des  specifischen  Gr  e  wicht  es  im 
Pycnometer  wird  das  trockene  Gläschen  zuerst  leer  gewogen  und 
das  Gewicht  desselben  notirt.  Hierauf  wird  dasselbe  mit  ausgekochtem 
destillirtera  Wasser,  dessen  Temperatur  bekannt,  gefüllt,  rasch  das 
eingeriebene  Capillarrohr  auf  das  Fläschchen  in  der  Weise  aufgesetzt, 
dass  kein  Luftbläschen  sichtbar  wird,  von  aussen  mit  Leinwand  ab- 
getrocknet und  nun  zum  zweiten  Male  gewogen.  Es  ist  zweckmässig, 
diese  beiden  Wägungen  schon  zu  einer  Zeit  vorzunehmen ,  wo  man 
dieselben  noch  nicht  braucht  und  sich  die  Zahlen  ein  für  allemal  zu 
uotiren ;  mau  ist  dadurch  in  die  Lage  versetzt ,  die  Wägungen  im 
Gebrauchsfalle  rascher  ausführen  zu  können ,  was  wegen  der  Ver- 
dunstung des  Wassers  aus  dem  Capillarrohre  von  Wichtigkeit  ist. 

Um  nun  das  specifische  Gewicht  eines  Harnes  zu  bestimmen, 
wird  das  Wasser  aus  dem  Pycnometer  nach  der  zweiten  Wägung  aus- 
gegossen, das  Fläschchen  gut  ausgetrocknet  und  mit  dem  zu  bestimmen- 
den Harne  einigemale  ausgespült ,  schliesslicli  mit  demselben  gefüllt, 
das  Fläschchen  an  der  Oberfläche  abgetrocknet,  das  Capillarrohr  unter 
der  oben  erwähnten  Cautele  eingesetzt  und  bei  Ablesung  der  Tempe- 
ratur gewogen.  Zieht  man  von  dem  gefundenen  Gewichte  das  des 
leeven  Pycnometers  ab,  so  erhält  man  das  Gewicht  des  mit  dem  Wasser 
gleichen  Volumens  Haru. 

1.  Pycnometer  -|-  Wasser  bei  16°.  14-5568 
Pycnometer  leer   3*8206 

Gewicht  des  Volum  Wasser  .    .  10-7362 

2.  Pycnometer  +  Harn  bei  16°    .  14-7715 
Pycnometer  leer   3-8206 

Gewicht  des  Volum  Harn.    .    .  10-9509 

daher  10*9509  :  10-7362  =  1-0199  das  specifische  Gewicht  des  Harns. 

Es  kann  vorkommen,  dass  die  Wägungen  des  Pycnometers  mit  Wasser  und 
mit  dem  zu  untersuclienden  Harne  bei  versclaiedenen  Temperaturen  ausgeführt 
wurden.  Um  in  einem  solchen  Falle  die  Gewichte  der  das  Pycnometer  füllenden 
Flüssigkeiten  mit  einander  vergleichen  zu  können,  ist  das  Gewicht  des  Wassers 
im  Pycnometer  entsprechend  der  Temperatur,  bei  der  das  Gewicht  des  Harnes 
bestimmt  wurde,  zu  corrigiren.  Doch  ist  man  wohl  meistens  in  der  Lage,  die 
Temperatur  des  Harnes  auf  jenen  Grad  abzukühlen,  bei  welchem  das  Wasser  im 
Pycnometer  gewogen  wurde. 

Das  absolute  Gewicht  (P)  einer  Harnmenge  erfährt  man,  wenn  man 
das  Volum  (V)  und  das  spec.  Gewicht  (D)  derselben  mit  einander  multiplicirt. 
P  =  V  X  D. 

Da,  wie  oben  gezeigt,  in  einem  bestimmten  Ilarnvolum  die  Be- 
stimmung des  specifischen  Gewichtes  des  Harnes  mittelst  Aräometer  zur 
Berechnung  des  fixen  Rückstandes  für  klinisclie  Zwecke  vollkommen 
ausreicht ,  so  wird  die  d i r e c t e  Bestimmung  des  Trocken- 
rückstandes eines  Harns  nur  mehr  selten  ausgeführt. 
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Dieselbe  läset  sich  am  einfachsten  nach  einer  Methode  ausführen, 
welche  auch  bei  der  Bestimmung  des  Trockenrückstandes  mancher 
anderer  organischer  Flüssigkeiten  anwendbar  ist  und  daher  hier  er- 
wähnt zu  werden  verdient.  Man  misst  mit  der  Pipette  5  Ccm.  Harn 
ab  und  lässt  ihn  in  ein  vorher  gewogenes ,  etwas  ausgeglühten  See- 
sand enthaltendes,  flaches  Porcellan-  oder  Glasschälchen  fliessen,  bringt 
dasselbe  unter  die  Glocke  der  Luftpumpe  über  concentrirte  Schwefel- 
säui'e  und  lässt  24  Stunden  im  Vacuum  stehen.  Nach  dieser  Zeit  ist 
alles  Wasser  der  Harnprobe  an  die  Schwefelsäure  übergetreten ;  man 
wägt,  erneuert  die  Schwefelsäure,  lässt  weitere  24  Stunden  im  Vacuum 
stehen  und  wägt  wieder.  Zeigt  sich  bei  der  zweiten  Wägung  keine 
nennenswerthe  Gewichtsabnahme  gegen  die  frühere,  dann  ist  die  Be- 
stimmung beendet,  sonst  wird  das  Trocknen  so  lange  fortgesetzt,  bis 
im  Vacuum  keine  Gewichtsabnahme  mehr  eintritt. 

Die  früher  übliche  Metliode  der  Bestimmung  des  Trockenrück- 
standes mittelst  Eindampfens  des  Harnes  am  Wasserbade  ist  ungenau 
wegen  der  Zersetzungen,  die  der  Harn  dabei  erfährt.  Dampft  man 
normalen ,  sauer  reagirenden  Harn  bei  der  Temperatur  des  Wasser- 
bades ab  oder  erhitzt  man  denselben  bis  zu  einer  100''  C.  nahen 
Temperatur,  so  tritt,  wie  schon  Lehmann  bemerkte,  bald  eine  Ent- 
wicklung von  Ammoniak  auf ;  nichtsdestoweniger  bleibt  der  Rückstand 
sauer.  Die  Erscheinung  rührt  daher,  dass  das  im  normal  saueren 
Harn  nie  fehlende  saure  phosphorsaure  Natron  zersetzend  auf  den 
Harnstoff  einwirkt,  den  es  zum  Theil  in  Kohlensäure  und  Ammoniak 
zerlegt.  Letzteres  vereinigt  sich  mit  dem  phosphorsauren  Natron  zu 
einem  leicht  zerlegbaren  Doppelsalze,  zu  phosphorsaurem  Natron- 
Ammon,  dessen  Zersetzung  bei  100»  C.  die  Quelle  der  Ammoniak- 
abgabe bildet.  Dieser  Verlust  lässt  sich  jedoch  vermeiden,  wenn 
man  nach  Neubauer's  Vorschlag  das  Abdampfen  und  Trocknen 
bei  100"  C.  in  einem  Apparate  ausführt,  der  ein  Auffangen  und  nach- 
heriges  Bestimmen  des  entbundenen  Ammoniaks  gestattet. 

§.  3.  Die  Farbe  des  Harnes. 

Die  Farbe  des  normalen  Harnes  ist  ein  mehr  weniger 
gesättigtes  Gelb,  dessen  Intensität  im  Allgemeinen  von  der  je- 
weiligen Concentration  desselben  abbängt.  Zum  Theil  ist  die 
Farbe  des  Harnes  auch  individuell;  es  gibt  Leute,  deren  Urin 
bei  gleicher  Concentration  viel  dunkler  ist,  als  der  anderer.  Ob 
die  Färbung  des  normalen  Harns  von  einem  oder  mehreren 
Farbstoffen  herrührt,  ist  bis  jetzt  noch  nicht  entschieden.  Der 
Umstand,  dass  der  normale,  sauer  reagirende  Harn  beim  Stehen 
an  der  Luft  nachdunkelt,  führt  zur  Annahme,  dass  er  ein 
Chromogen  enthält,  welches  durch  Oxydation  einen  Harnfarb- 
stofF  liefert  (s.  Farbstoffe  des  Harnes).  Für  das  Vorkommen  nur 
eines  Farbstoffes  im  normalen  Harn  spricht  der  Umstand,  dass 
man  die  verschiedenen  Farbennuancen  eines  solchen  von  hell- 
gelb bis  zirm  dunkeln  rothgelb  an  einem  und  demselben  Harn 
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wahrnehmen  kann,  j"e  nachdem  man  ihn  im  durchfallenden  Lichte 
in  dünner  oder  hinreichend  dicker  Schicht  betrachtet. 

Um  die  Farbentöne  der  Harne  —  blassgelb,  hellgelb,  gelb, 
rothgelb,  gelbroth,  braunroth  —  beim  Vei'gleiche  mehrerer  Harne 
riclitig  beurtheilen  zu  können ,  ist  es  zweckmässig ,  dieselben 
bei  durchfallendem  Licht  stets  in  gleich  dicker  Schichte,  z.B. 
in  einem  Bechergläschen  von  4 — 6  Cm.  Weite,  zu  beobachten. 
Trübe  Harne  sind  vor  der  Prüfung  zu  filtriren.  Rothgelb  bis  braun- 
roth gefärbte  Harne  werden,  da  dieselben  stets  ein  bedeutendes 
specifisches  Gewicht  zeigen,  als  hochgestellte  bezeichnet. 

Wenn  auch,  wie  oben  angedeutet,  die  Färbung  des  Harnes 
mit  der  Concentration  desselben  parallel  geht,  so  dass  die  Harne 
mit  steigendem  specifischen  Gewicht  dunkler  gelb,  mit  fallendem 
immer  lichter  werden,  so  ist  in  manchen  Fällen,  namentlich  bei 
Leberkranklieiten,  neben  dieser  relativen  Vermehrung  des  Harn- 
farbstoffes  auch  eine  absolute  Zunahme  desselben  nachweisbar. 
Im  letzteren  Falle  kann  man  den  hochgestellten  Harn  durch 
Verdünnen  mit  Wasser  wohl  auf  die  normale  Hai'nfarbe  bringen, 
jedoch  gelingt  dies  erst  durch  eine  viel  stärkere  Verdünnung  als 
bis  auf  das  normale  Harnvolum.  Zeigt  der  Harn  nach  dem  Ver- 
dünnen eine  etwas  andere  Niiance  wie  normaler  Harn,  so  wird 
dies  entweder  vom  Vorkommen  eines  fremden  HarnfarbstotFes 
oder  von  der  einseitigen  Vermehrung  eines  der  normalen  Harn- 
farbstofFe  (Urobilin)  herrühren  (Salkowski). 

Bis  jetzt  ist  wecler  erwiesen,  dass  Jaffe's  Urobilin  (s.  d.)  der  normale 
Farbstoft'  des  Harns,  noch  dass  dasselbe  In  jedem  normalen  Harn  ejithalten  ist. 
Thatsäclilicli  stimmt  das  Spectrura  des  normalen  Harns  mit  dem  des  Urobilins 
nicht  überein  (Vi  er  or dt).  Andererseits  können  die  cliemisclien  und  optischen 
Verschiedenheiten  der  aus  dem  normalen  Harn  abgeschiedenen  Pigmente  dadurch 
bedingt  sein,  dass  einzelne  Forscher  verschiedene  Oxydationsstufen  eines  und 
desselben  Chromogens  aus  dem  Harn  isolirten  (s.  Farbstoffe  des  Harnes). 

Von  anomalen  Farbstoffen  freier  H  a r n  wird  vollständig  ent- 
färbt: 1.  dm-ch  Dig-criren  mit  einer  hixn-cicli  enden  Menge  frisch 
ausgeglühter  wirksamer  Knoelicii-  oder  Blutkolde ;  2.  durch  Ausfällen 
mit  Bleiessig  oder  Kalkmilch ;  auch  beim  Fällen  mit  Bleizuckcr  wird 
ein  grosser  Theil  des  Farbstoffes  mitgerissen.  Digerirt  man  Harn  mit 
Zink  und  Salzsäure,  so  wird  durch  die  rcducirende  Wirkung  des 
nascenten  Wasscrstottes  die  Farbe  desselben  l)cdoatend  blässer,  ohne 
jedoch,  wie  bei  der  Behandlung  mit  Kohle  oder  mit  Bleiessig,  wasser- 
liell  zu  werden ;  der  durch  Keductionsmlttcl  entfärbte  Harn  dunkelt 
beim  .Stehen  an  der  Luft  nur  wenig  nach,  nucli  kann  durch  Oxydations- 
mittel die  ursi)rüngliche  Fär))Uiig  des  Harns  niciit  wieder  hergestellt 
werden. 

Alkalisch  reagirende  Harne  erscheinen  selbst  in 
dicken  Sciiichten  liell ,  wachsgelb  ,  manchmal  grünlicligelb  .  so 
dass  Praktiker  die  alkalische  Reaction  des  Harnes  häuiig  schon 
aus  dessen  eigenthümlielier  Färbung  erscliliessen. 

Blassgelb  ist  der  Harn  in  allen  Fällen,  wo  die  AVa.sscr- 
menge  des  Harns  bedeutend  vermelirt  ist.  bei  den  vorscliiedenen 
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rormen  des  Diabetes,  beim  Diabetes  mellitus  zugleich 
mit  hohem  specifischen  Gewichte ;  ferner  ist  er  blassgelb  bei 
normaler  Wassermenge  in  Folge  Abnahme  der  normalen  Pigment- 
menge, z.  B.  bei  Anämischen.  Der  bei  Neurosen  gelassene  Harn 
—  Urina  spastica  —  ist  oft  ganz  farblos;  andererseits  wird 
nach  Ablauf  von  tonisehen  und  clonischen  Krämpfen  meist 
ein  ziemlich  hochgestellter  Harn  entleert,  der  sich  beim  Abkühlen 
durch  die  Ausscheidung  von  ziegelroth  gefärbten  Uraten  trübt. 

Die  blasse  Färbung  des  Harnes  einesKranken 
lässt  mit  Si ch erheit  das  Vorhandensein  eines  acuten 
fieberhaften  Processes  ausschliessen. 

Von  dunkelgelber  bis  braunrother  Farbe  sind 
die  hochgestellten  Harne  bei  Fiebernden,  aber  auch  bei  Gesunden 
nach  reichlichen  Mahlzeiten,  nach  Märschen  mit  starker  Schweiss- 
absonderung  und  wenig  Getränke. 

Die  abnorme  Färbung  des  Harns  ist  entweder  a)  durch 
pathologische  Zustände  oder  durch  Uebergang  medi- 
camentöser  Stoffe  in  den  Harn  bedingt. 

Ad  a)  beobachtet  man: 

1.  milchig  weisse  und  gelbliche  Harne,  undurch- 
sichtig und  nicht  klar  filtrirbar  bei  Chylurie; 

2.  burgunderrothf arbige  Harne  bei  hochgradiger 
Urobilinurie,  beim  Auftreten  von  Hämatoporphyrin  im  Harn ; 

3.  r  öthl ich e  Harne,  sie  deuten  auf  einen  Gehalt  an  Blut 
oder  gelöstem  Hämoglobin;  ziegelrothe  Harne  häufig  mit 
ziegelrothem  Sediment  bei  acuten  Krankheiten; 

4.  gelbgrüne  bis  gelbbraune  Harne,  durch  die  Gegen- 
wart von  GallenfarbstofP  bedingt; 

5.  dunkelbraune  bis  nahezu  schwarze  Harne  durch 
den  Gehalt  an  verändertem  BlutfarbstofP  (Methämoglobin)  oder 
anderen  dunkelfärbigen  Pigmenten  bedingt:  bei  Nierenblutung, 
bei  Malariacachexie,  bei  Melanose,  seltener  bei  chronischer  Tuber- 
culose  (Senator,  Siegfried  Pollak)  und  bei  Virchow's 
Ochronose  (Hansemann); 

6.  eine  schmutzig  bläuliche  Färb  ung,  an  der  Ober- 
fläche des  Harnes  erzeugt  durch  Ausscheidung  von  Indigo  in 
Form  eines  dunkelblauen  Häutchens  oder  am  Boden  des  Gefässes 
durch  die  im  Sedimente  befindlichen  Indigokryställchen. 

Ad  wird  der  Harn  gesättigt  goldgelb  und  bei  alka- 
lischer Reaction  roth  durch  den  innerlichen  Gebrauch  von 
Senna,  Rhabarber  oder  Santonin ;  er  wird  gelb  roth  bis  blut- 
roth  nach  Einnahme  von  Antipyrin,  grünlichgelb  oder 
grünlichschwarz  nach  Einnahme  von  Thaliin,  braun  bis 
braunschwarz  nach  innerlichem  und  äusserlichem  Gebrauch 
von  Carbolsäure.  von  Resorcin  und  von  Naphthalin. 

Der  in  den  ersten  Lebensst.nnden  gelassene  Harn  ist  wie  der  fötale  farblos, 
die  Athmung  scheint  aber  die  Bildung  des  Harntarbstottes  zu  begünstigen,  so 
dass  schon  das  Scci'cct  der  ersten  Lebenstage  eine  stärkere  Färbung  annimmt, 
iinisomehr,  ais  es  nur  in  geringer  Jlcngc  gebildet  wird.  Mit  zunelnncndeni  Milch- 
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genuss  —  vom  (i. — 8.  Tage  an  —  nimmt  die  Fiirbmig  wieder  al).  Der  Kinder- 
liarn  ist  im  Allgemeinen  entschieden  blässer  als  der  Harn  in  der  spätei'en 
Lebenszeit. 

Das  o-rünllclie  Aussclien  dihiirter  Harne  bcrulit  häufig  auf 
Trübung  derselben  durch  FormekMueiite  oder  Fäuhiissorganismen ;  es 
ist  eine  Ersclieinung  optischer  Natur  und  gehört  in  die  Kategorie 
„der  Farben  trüber  Medien"  (S  alk  owski). 

In  manchen  Harnen  tritt  beim  Stehen  an  der  Luft  nach  3  bis 
12  Stunden  eine  Braunfärbung  auf,  welche  sich  von  der  Ober- 
tläclie  langsam  nach  abwärts  erstreckt.  Diese  Dunkelfärbung  tritt  im 
„Carbolharn"  (pag,  105),  auch  bei  der  sogenannten  Alkaptonurie 
(pag.  115)  auf,  wie  übei'liaupt  in  allen  Harnen,  in  denen  phenolartige 
Körper  direct  oder  als  Spaltungsproducte  ätherartiger  Verbindungen 
vorkommen;  aucli  in  Harnen,  welche  nur  dasChromogen  des 
Melanin,  aber  noch  nicht  das  Pigment  selbst  entlialten ,  ist  die 
eben  geschilderte  Erscheinung  wahrnehmbar. 

Eine  quantitative  Bestimmung  des  Harnfarbstoffes  versuchte 
A''ierordt  mittelst  der  Spectropliotometrie.  Man  kann  durch  diese  optische 
^lethode  in  jenen  Säften ,  deren  Farbstofl'e  bisher  noch  niclit  isolirt  dargestellt 
werden  konnten,  wenigstens  den  relativen  Farbstotfgehalt  bestimmen.  Die 
Harnfarbstoffe  zeigen  die  Eigenthümlichkeit,  dass  .sie  die  blauen  und  violetten  Theile 
des  Spectrums  stark  absorbiren ,  hingegen  die  rothen  Strahlen  in  besonders  ge- 
ringem Grade ,  daher  auch  die  rothgelbe  Färbung  des  Harnes.  Man  beobachtet 
den  absorbirten  Lichtstrahlen  entsprechende  dunkle  Verticalfelder  im  Absorptions- 
spectrum Und  eine  gewisse  Menge  in  der  Region  des  Roth  übrigbleibender  Licht- 
strahlen. Durch  die  Messung  dieser  Lichtstrahlen  erfährt  man  die  Coneentration 
der  färbenden  Flüssigkeit. 

§.  4.  Durchsichtigkeit,  Consistenz  und  G-eruch  des  Harnes. 

Der  normale,  frisch  gelassene  Harn  ist  meistens  klar,  nur 
der  kurze  Zeit  nach  einer  Mahlzeit  entleerte  Harn  erscheint  hie 
und  da  weniger  durchsichtig  (Urina  chylosa  der  Alten), 
der  normale  Harn  zeigt  auch  schwache  Fluorescenzerscheinungen. 
In  den  meisten  normalen  Harnen  scheiden  sich  nach  einigen 
Stunden  Stehens  in  der  oberen  Hälfte  des  Glases  lockere,  mehr 
weniger  rundliche  Wölkchen  —  Nubecula  —  aus,  welche  all- 
mälig  auf  den  Boden  des  Gefässes  niedersinken.  Diese  Wölkchen 
bestehen  aus  Blasenschleim,  unter  dem  Mikroskop  findet 
man  darin  structurlose  Bänder,  vereinzelte  Plattenepithelien  der 
Blase  und  der  Urethra ,  auch  vereinzelte  rundliche  granulirte 
lymphoide  Zellen,  die  als  „Schleimkörperchen"  angesprochen 
werden.  In  den  Harnen  Fiebernder  tritt  nach  dem  Abkühlen 
häufig  eine  Trübung  auf,  welche  immer  mehr  zunimmt ,  bis 
schliesslich  die  Trübung  in  Form  eines  Niederschlages  —  Sedi- 
ment —  niederfällt  und  der  darüber  stehende  Harn  wieder 
zum  Theil  oder  ganz  durchsichtig  und  klar  wird. 

Alle  Sedimente  des  Harnes,  ob  diese  aus  der  .Harnflüssigkeit 
selbst  sich  abscheiden  oder  als  Formelemente  aus  dem  uro- 
poetischen  Systeme  herausgeschwemmt  wurden,  bedingen  eine 
mehr  weniger  beträchtliche  Trübung  des  Harnes,  bevor  sie  nicht 
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sämmtlich  am  Boden  des  Grefässes  abgelagert  sind.  Die  TJnter- 
suchung  des  Sedimentes  bildet  einen  sebr  wichtigen  Theil  der 
Idiniscben  Uroskopie  (s.  V.  Abschnitt). 

Sowohl  zur  qualitativen  als  zur  quantitativen 
Prüfung  des  Harnes  auf  bestimmte  Stoffe  ist  es  unumgänglich 
notbwendig,  ganz  klare  Proben  zu  verwenden.  Man  trennt 
den  Harn  von  den  darin  suspendirten  Theil en  durch  das 
Filtriren. 

Zeigt  der  Harn  nach  zwei-,  selbst  dreimaliger  Filtration 
noch  immer  eine  zumeist  schillernde  Färbung,  welche 
weder  durch  Erwärmen,  noch  durch  Säurezusatz  zu  beseitigen 
ist,  dann  ist  dieselbe  durch  die  Gegenwart  von  sehr  zahlreichen 
Bacillen  bedingt  (s.  Bacterien  im  Harn). 

Befindet  sich  ein  Theil  jener  Substanz,  welche  quantitati\-  1)C- 
stimmt  werden  soll,  im  Sediment  des  Harns,  z.  B.  Harnsäure  in  sauer 
reagirendem  Harne  oder  der  an  Erdalkalien  gebundene  Antheil  der 
Phospliorsäure  im  alkalischen  Harn,  dann  muss  die  betreffende  Sub- 
stanz zur  Ausführung  der  Bestimmung  durch  ein  bestimmtes  Volum 
eines  passenden  Reagens  wieder  in  Lösung  gebracht  werden. 

lieber  die  Consistenz  des  Harnes  ist  nur  AVeniges  zu 
bemerken.  Der  normale  Harn  stellt  eine  leicht  bewegliche 
Flüssigkeit  dar,  er  bildet  beim  Schütteln  einen  Schaum,  welcher 
in  der  Ruhe  bald  wieder  verschwindet ;  nur  im  ei  weisshälti- 
gen  Harne  verliert  sich  der  feinblasige  Schaum  er.st  nach 
längerer  Zeit.  Zuckerhaltige  und  viel  Blasensclileim  enthaltende 
Harne  sind  weniger  leicht  beweglich.  Alkalischer  Harn,  der 
Eiter  enthält,  wird  wegen  Bildung  von  Alkalialbuminat  dick- 
flüssig, bei  grösseren  Mengen  von  Eiweissstoffen  auch  gallertig. 
Der  Harn  bei  Chylurie  besitzt  häufig  eine  gallertartige 
Beschaffenheit,  wobei  er  geronnener  Milch  gleicht. 

Um  beim  Uebergiessen  des  Harnes  aus  einem  Gefass  in  das  andere  das 
Schäumen  zu  vermeiden,  ist  es  zweckmässig,  die  Mündung  des  vollen  Gelasses 
an  die  Wand  des  leeren  knapp  anzulegen,  und  dann  den  Harn  langsam  abfliessen 
zu  lassen. 

Der  G-eruch  des  frisch  entleerten  normalen  Harnes  des 
Menschen  ist  nicht  unangenehm  und  erinnert  etwas  an  den  ver- 
dünnter Fleischbrühe ;  bei  weiterem  Stehen  entwickelt  sich  ohne 
nachweisbare  Aenderung  der  Reaction  ein  anderer  eigenthüm- 
licher  Geruch.  lieber  die  flüchtigen  Stoffe ,  welche  den  ^  eigen- 
thümlichen  Geruch  des  Harns  vom  Menschen  und  verschiedener 
Thierspecies  bedingen,  ist  noch  Nichts  bekannt.  Bei  der  a  ju  m  o- 
niakali sehen  Gährung  des  Harns  (pag.  28)  vereinigt  sich 
der  Geruch  des  durch  Zersetzung  von  Harnstoff  freiwerdenden 
Ammoniaks  mit  dem  von  flüchtigen  Zersetzungsproducten  anderer 
Harnbestandtheile  zu  jenem  oigenthümlichen  Gerüche,  den  man 
als  „urinös"  bezeichnet.  Bei  jauchiger  Cystitis  ist  den  flüchtigen 
Riechstoffen  des  widerlich  riechenden  Harnes  neben  Ammoniak 
auch  Schwefelwasserstoff  beigemengt. 
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Ein  fäcnl enter  Geruch  tritt  in  Harnen  auf,  welche 
Eiter  und  Blut  enthalten,  insbesondere  bei  parenchymatöser 
Cystitis  und  ähnlichen,  das  Gefüge  der  Blasenwand  lockernden 
Processen.  Säuert  man  solche  Plarne  mit  Mineralsäuren  an ,  so 
entwickeln  sich  sehr  übelriechende  Körper  saurer  Natur,  nur 
zum  Theil  aus  flüchtigen  Eettsäuren  bestehend. 

Einen  eigenthümlichen  Geruch  zeigt  der  Harn  nach  Auf- 
nahme gewisser  Stoffe  durch  die  Lunge  oder  den  Magen.  Durch 
Einathmen  oder  innerlichen  Gebrauch  von  Terpentin  erhält  der 
Urin  einen  intensiven  Veilchengeruch.  Nach  innerlichem  Ge- 
brauch von  Copaiva-  oder  Tolubalsam ,  Cubeben  und  Safran 
riecht  der  Harn  angenehm  würzig.  Besonders  widerlich  riecht 
der  Harn  nach  Genuss  von  Knoblauch  und  Spargel.  Nencki 
wies  im  Harn  nach  Spargelgenuss  Methylmercaptan  nach 
und  betrachtet  dieses  als  Ursache  des  charakteristischen  Geruches 
des  Spargelharns. 

Nur  wenig  intensiv  ist  der  Geruch  des  Harnes  in  allen 
Fällen  von  Polyurie.  Die  hochgestellten  Harne,  welche  während 
des  Fieberstadiums  acuter  Krankheiten,  insbesondere  auch  beim 
acuten  Gelenkrheumatismus,  entleert  werden,  riechen  eigenthüm- 
lich  scharf. 

§.  5.  Die  Eeaction  des  Harnes. 

Der  bei  gemischter  Kost  entleerte  Harn  des  Menschen 
reagirt  in  der  Regel  sauer,  nur  vorübergehend  auch  neutral, 
selbst  alkalisch  ;  die  Niere  sondert  also  aus  dem  alkalisch  reagiren- 
den  Blutplasma  ein  saures  Secret  ab.  Durch  diese  Function 
trägt  die  Niere  zur  Aufrechthaltung  der  chemischen  Zusammen- 
setzung des  Blutes  bei,  dessen  vitale  Functionen  nur  bei  einer 
bestimmten,  wenn  auch  sehr  geringen  Menge  von  Alkales- 
cenz  vor  sich  gehen. 

Die  Säuren ,  welche  im  Thierorganismus  entstehen ,  sind 
theils  Producte  der  oxydativen  Spaltung  der  Eiweisskörper, 
der  N  u  c  1  e  i  n  e  und  der  Lecithine,  so  die  aus  dem  Schwefel 
der  Eiweissmolecüle  herrührende  Schwefelsäure  und  die  beim 
Zerfall  der  beiden  letzteren  frei  werdende  Phosphorsäure,  theils 
sind  sie  schwer  verbrennliche  Endproducte  des  Stofl'wechsels, 
wie  die  aromatischen  Aethersäuren,  die  Hippursäure,  die  Oxal- 
säure, Essigsäure. 

Bei  den  Pflanzenfressern,  in  deren  Blutplasma  die  mit  der 
Nahrung  reichlich  eingeführten  pflanzensauren  Allcalien  zu  kohlen- 
sauren Alkalien  verbrennen,  reicht  die  Menge  der  letzteren  im 
Blutplasma  nicht  nur  hin  ,  die  oben  genannten  Säuren  zu  neu- 
tralisiren  ,  sondern  es  bleibt  noch  ein  Ueberschuss  von  kohlen- 
sauren Alkalien  darin,  welcher  ebenfalls  durch  die  Niere  aus 
dem  Bltitplfi.sma  entführt  wird  und  in  dessen  Folge  der  Hnrn 
der  Pflanzenfresser  in  der  ßegel  alkalisch  reagirt.   Bei  dem  bei 
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gemischter  Kost,  noch  mehr  bei  dem  mit  vorwiegender  Fleisch- 
nahrung sich  ernährenden  Menschen  reicht  hingegen  die  Menge 
der  im  Blutplasma  vorkommenden  kohlensauren  Alkalien  keines- 
wegs hin,  die  beim  oxydativen  Zerfall  der  Nähr-  und  Gewebs- 
stoffe  entstehenden  Säuren  zu  sättigen,  in  dem  entleerten  Harn 
überwiegt  die  Menge  der  Säureäquivalente  gegenüber  der  der 
Basenäquivalente.  —  der  Harn  reagirt  sauer. 

Die  Abhängigkeit  der  Reaction  des  Harnes  von  der  Qualität 
der  Nahrung  ist  durch  zahlreiche  Erfahrungen  erwiesen.  Auch 
der  Harn  der  Pflanzenfresser  nimmt  eine  saure  Reaction  an, 
wenn  es  gelingt,  sie  mit  Fleisch  oder  mit  den  eiweiss-  und 
phosphorreichen  Cerealien  oder  Leguminosen  zu  ernähren  ,  oder 
wenn  man  sie  hungern  lässt,  wobei  sie  auf  Kosten  ihrer  eigenen 
Körpersubstanz  leben.  Andererseits  beobachtet  man,  dass  der 
Mensch  einen  alkalisch  reagirenden  Harn  entleert,  wenn  er  eine 
an  kohlensauren  Alkalien  reiche  Pflanzenkost,  wie  z.B.  Kar- 
toffel oder  Beerenfrüchte,  geniesst,  oder  wenn  er  durch  Aufnahme 
von  viel  pflanzensauren  Alkalien  oder  von  Carbonaten  der  fixen 
Alkalien  (letztere  häufig  als  Bestandtheil  von  Mineralwässern) 
die  Alkalescenz  des  Blutplasmas  bis  zu  einem  Ueberschuss  ver- 
mehrt. Dies  kann  unter  pathologischen  Verhältnissen  auch  bei 
der  Resorption  alkalischer  Transsudate  stattfinden.  Ist  jedoch 
dieser  Ueberschuss  an  Alkalicarbonat  durch  den  Harn  entfernt, 
so  wird  derselbe  wieder  sauer  reagirend. 

Die  Abhängigkeit  der  sauren  Reaction  des  Harnes  vom 
Vorhandensein  einer  bestimmten  Menge  der  im  Organismus  ent- 
stehenden Säuren  zeigt  sich  deutlich  darin,  dass,  wenn  Säure 
an  anderer  Stelle  des  Körpers  gebunden  oder  auf  einem  anderen 
Wege  als  durch  die  Niere  ausgeschieden  wird  ,  hierdurch  auch 
die  Acidität  des  Harns  eine  Abnahme  erfährt. 

So  erfährt  die  Acidität  des  Harnes  eine  deutliche  Abnahme 
zur  Zeit  der  Magenverdauung,  wenn  behufs  Pcptonisirung  der 
Eiweisskörper  die  Magenschleimhaut  grössere  Mengen  Salzsäure 
absondert;  nach  grösseren  Mahlzeiten  kann  hierdurch  temporär 
sogar  alkalische  Reaction  des  Harnes  auftreten.  In  Fällen  von 
hartnäckigem  Erbrechen  sauren  Magensaftes  oder  Speisebreies, 
auch  durch  starkes  Schwitzen  wird  die  Acidität  des  Harnes 
vermindert. 

Es  wurde  Jahre  lang  die  Frage  erörtert,  ob  die  sauere 
Reaction  des  Harnes  von  einer  freien  Säure  oder  von  der  Gegen- 
wart saurer  Salze  herrührt.  Nach  älteren  Untersuchungen  schien 
es,  dass  die  Summe  der  Basen  äquivalente  (Kalium,  Natrium,  x\inmo- 
niak,  Erdalkalien,  Kreatinin  u.  A.)  grösser  ist,  als  zur  Sättigung 
der  im  Harn  vorkommenden  anorganischen  Säuren  (Salzsä.ure, 
Schweifelsäure,  Phosphorsäure)  nöthig  ist.  jedoch  nicht  hinreicht, 
um  auch  die  darin  vorkommenden  organischen  Säuren  (Harnsäure. 
Hippursäure  ,  Aetherschwefelsäuren ,  aromatische  Oxj'säuren, 
Ameisensäure,  Essigsäure)  zu  sättigen.  Man  war  früher  der  An- 
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sieht .  dass  zunächst  die  stärkeren  anorganischen  Säuren  ihre 
Affinitäten  geltend  machen  und  sich  mit  den  Basen  zu  Salzen 
vereinigen,  so  dass  die  etwaige  freie  Säure  des  Harns  schliesslich 
eine  der  organischen  Säuren  sein  müsste.  Für  diese  Annahme 
sprach  scheinbar,  dass  beim  Stehen  des  sauren  Harnes  sich  nach 
einiger  Zeit  Harnsäure  abscheidet,  und  dass  sauer  reagirender 
Harn  beim  Schütteln  mit  Aether  an  diesen  Hippursäure  oder 
Milchsäure  abgibt.  Jedoch  die  Möglichkeit,  aus  einer  Lösung 
von  mehreren  Salzen  und  Säuren  durch  Veränderung  der  äusseren 
Bedingungen  (Krystallisation,  Anwendung  bestimmter  Lösungs- 
mittel) eine  bestimmte  Säure  oder  ein  bestimmtes  Salz  abzu- 
scheiden ,  kann  nicht  als  Beweis  dafür  gelten  ,  dass  jene  Säure 
im  freien  Zustande  oder  jenes  Salz  gerade  als  solches  in  Lösung 
war.  Wir  wissen  vielmehr,  dass  in  einer  Flüssigkeit,  in  welcher 
mehrere  Säuren  und  Basen  gelöst  sind,  nach  dem  Gresetze  der 
chemischen  Massenwirkuiig  jede  Säure,  unabhängig  von  ihrer 
Natur  als  organische  oder  anorganische  Säure,  nach  Massgabe 
ihrer  Menge  sich  auf  alle  Basen  vertheilt.  Versetzt  man  die 
Lösung  einer  oder  mehrerer  neutraler  unorganischer  Salze  mit 
einer  organischen  Säure  bis  zur  deutlich  saueren  Reaction,  so 
wird  hierdurch  eine  der  zugesetzten  organischen  Säure  äquivalente 
Menge  der  Mineralsäuren  in  Freiheit  gesetzt.  Es  kann  sich 
daher  an  der  saueren  Reaction  des  Harns  sowohl  eine  geringe  Menge 
irgend  einer  der  im  Harne  vorkommenden  Säuren  als  das  sauere 
Salz  einer  der  im  Harne  vorhandenen  mehrbasischen  Säuren  be- 
theiligan.  Demnach  darf  man  mit  Lieb  ig  die  sauere  Reaction 
des  Harns  von  dem  Vorherrschen  der  saueren  phosphorsauren 
Alkalien,  beziehungsweise  des  Mononatrinmphosphats,  NaHaPOi, 
im  Harne  herleiten. 

Der  Versuch,  der  Lieb  ig  zu  dieser  Annahme  fahrte,  ist 
folgender.  Kocht  man  die  im  Wasser  schwer  lösliche  Harnsäure 
in  einer  Eprouvette  mit  alkalisch  reagirendem  Dinatriumphosphat 
(NaaHPO,).  so  wird  bald  darauf  deutliche  sauere  Reaction  nach- 
weisbar, indem  saueres  harnsaueres  Natron  entstanden  ist  und 
das  Dinatriumphosphat  durch  Abgabe  von  Natrium  in  sauer  rea- 
girendes  Mononatriumphosphat  (NaHo  POi)  umgewandelt  wurde. 

Löst  m<an  in  emer  Flüssigkeit  Dinatriumphosphat  (Nag  HPO^), 
so  reagirt  sie  gegen  Lackmus  alkalisch,  die  Lösung  des  Mononatrium- 
phosphats  (Nall,  POj)  reagirt  jedoch  sauer.  Betiuden  sich  diese  beiden 
Salze  in  einer  Flüssigkeit  in  Lösung,  so  vermag  sich  die  Alkales- 
cenz  des  einen  Salzes  mit  der  Acidität  des  anderen  nicht  abzu- 
sättigen ;  in  einer  solchen  Flüssigkeit  wird  eiuijündlichcs ,  rotlies 
Lackmuspapier  seine  Farbe  nach  blau  hin,  blaues  Lacknuispapicr  seine 
Farbe  nach  roth  Inn  verändern.  Diese  Flüssigkeit  reagirt  also  zu 
gleicher  Zeit  alkalisch  uiul  sauer;  man  Itezeichuct  deshalb  diese 
Kcaction  als  ampliotcre.  Auch  der  Harn  zeigt  manchmal  wegen 
des  gleichzeitigen  Vorkommens  von  Mono-  und  Dinatriumpiiosphat 
darin  die  ampliotcre  lleaction. 


24 


I.  Abschnitt. 


Die  Menge  nn  Alkali,  deren  es  bedarf,  um  die  Säure  dos 
Harns  abzustumpfen,  ist  für  die  24stündige  Harnmenge  2  bis 
4  Grm.  Oxalsäure  oder  V\b—2-'d  Grm.  ClilorwasserstofFsäure 
äquivalent  (s.  Bestimmung  des  Sänregrades  des  Harnes).  Die 
obere  Grenze  dieser  Säuremenge  des  Harnes  wird  kaum  je  über- 
schritten, selbst  dann  nicht,  wenn  man  dem  Organismus  grössere 
Mengen  freier  Mineralsäuren  oder  im  Thierkörper  nicht  oxydir- 
bare  organische  Säuren  zuführt;  es  muss  daher  dem  Organis- 
mus die  Fähigkeit  zukommen ,  in  Fällen  abnormer  Säurezufulir 
anch  grössere  Säuremengen  als  die,  welche  bei  der  Oxydation  der 
Gewebebestandtheile  entstehen,  im  Blute  zu  nentralisiren. 

Versuche  an  Hunden  (S  c  h  m  i  e  d  e  b  e  r  g)  und  an  Menschen 
(Hallervorden)  lehren  nun,  dass,  wenn  in  die  Blutbahn  dieser 
vom  Magen  ans  grössere  Mengen  Säure  eingeführt  werden,  zum 
Zwecke  der  Neutralisation  der  Säure  in  den  Geweben  aus  dem 
Eiweiss  Ammoniak  abgespalten  wird  und  es  erscheint  im  Harne 
eine  der  eingeführten  Säure  entsprechende  Menge  von  Ammonium- 
salzen,  jedoch  die  sanere  Reaction  des  Harnes  hat  keine  Stei- 
gerung erfahren.  Dieses  Verhalten  des  menschlichen  Organismus 
ist  von  grossem  praktischen  Interesse,  indem  es  nns  darüber 
belehrt,  dass  alle  unsere  therapeutischen  Bemühungen,  durch 
Einfuhr  freier  Sänren  die  Acidität  des  Harnes  zu  steigern, _  ver- 
gebliche sind.  Das  Maximum  der  Acidität  des  menschlichen 
Harnes  wird  durch  reichliche  Fleischkost  erreicht. 

Wird  ein  von  der  Niere  sauer  secernirter  Harn  dnrch 
alkalische  Harngährung  in  der  Blase  zersetzt,  so  wird  man 
die  durch  diese  Zersetzung  bedingte  Alkalescenz  am  sichersten 
dadnrch  rückgängig  machen,  dass  man  die  Ursachen  derselljen 
an  Ort  und  Stelle  —  also  in  der  Blase  selbst  —  dnrch  medica- 
mentöse  Ausspülungen  oder  dnrch  innerlich  dargereichte  Mittel, 
welche  ihre  antibacterielle  Wirkung  in  der  Blase  entfalten,  weg- 
räumt. Dass  es  andererseits  leicht  gelingt,  durch  innerliche  Dar- 
reichung von  pflanzensauren  oder  kohlensauren  fixen  Alkalien 
die  Eeaction  des  saueren  Harnes  in  eine  alkalische  umzuwandeln, 
ist  schon  pag.  22  dargethan  worden. 

Den  Pflanzenfressern  geM  die  Fälligkeit,  Ammoniak  oder  fixe  Alkalien  ans 
dem  Eiweiss  abzuspalten,  nm  damit  einen  Uebersclinss  von  Säiu-e  im  Blute  zu 
neutralisiren,  ab;  sie  gehen  bei  Säurezufnhr,  demgemäss  anch  schon  bei  blosser 
Fleischnahrung  zu  Grunde  (S  a  1  k  o  w  s  k  i). 

Anch  durch  bedeutende  Muskelarbeit  soll  die  Acidität  des  Harnes  eine 
Steigerung  erfahren,  doch  haben  die  bisherigen  Versuche  kein  entscheidendes 
Resultat  ergeben.  Möglich,  dass,  wo  die  gesteigerte  Muskelarbeit  mit  reichlicher 
Schweissabsonderung  einhergeht,  die  Acidität  des  Harnes  nicht  zunimmt.  Auch  die 
Milchdiät  und  reichliches  AVassertrinken  sollen  die  Acidität  des  Harnes  vor- 
mehren. 

Es  gibt  auch  Mensclien,  die  bei  voll  kommen  normalem 
Befinden  und  bei  Fleischkost  stets  einen  alkali- 
schen Harn  absondern.  Ob  in  diesen  Fällen  eine  Secretionsneurose 
oder  eine  Stoffwechselanomalie  die  Ursache  darstellt,  ist  noch  nicht 
bekannt. 
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Mau  prüft  (1  i  e  R  e  a  c  t  i  0  n  cl  e  s  H  a  r  ii  o  s  am  zweckmässigsten 
mittelst  eines  L  a c  k  ni u s  p  ap  i  e r  c s ,  welches  eine  schwach  violette 
Färbung'  hat;  dasselbe  wird  diu-ch  Säuren  deutlich  rotli,  durch  Alkalien 
stärker  blau  gefärbt  und  ist,  da  der  violette  Farbentou  die  Grenze 
beider  Reactionen  bezeichnet,  äusserst  empfindlich. 

Bestimmung  der  Acidität  des  Harnes. 

Bis  vor  Kurzem  wurde  die  Acidität  des  Harnes 'titrimetrisch  in 
der  üblichen  Weise  so  bestimmt ,  dass  man  zu  einer  Ilarnprobe  vou 
bekanntem  Volum  von  einer  titrirten  Alkalilösung  so  lange  zutropfen 
Hess,  bis  die  Harnprobe  rothes  Lackmuspapier  violett  färbte.  Da  man 
keine  freie  Säure  des  Harns  kennt,  so  wurde,  um  alle  Versuche  auf 
ein  vergleichbares  Resultat  zu  reduciren,  die  Menge  des  verbrauchten 
Alkalis  in  äquivalente  Mengen  von  Oxalsäure  oder  Salzsäure  ausge- 
drückt. Jedoch  wegen  des  Vorhandenseins  von  Mononatriumpliosphat 
im  Harne  ist  es  unmöglich,  in  der  angegebenen  Weise  den  Punkt  der 
Neutralisationsgrenze  genau  aufzufinden.  Es  reagiren  nämlich  von  den 
drei  möglichen  Alkaliphospliaten,  in  diesem  Falle  von  den  drei  Na- 
triumphosphaten, das  Mononatriumphosphat,  NaHgPOi,  sauer,  die  beiden 
anderen ,  das  Dinatrium-  und  Trinatriumphospliat ,  Na^HPO^  und 
NagPO^,  alkalisch,  es  gibt  also  kein  neutral  reagirendes  Alkaliphosphat. 
Fügt  mau  nun  zu  einer  Lösung,  welche  wie  der  Harn  Mononatrium- 
phosphat  enthält,  bei  der  Titration  Alkalihydrat  hinzu,  so  wird  das 
Mononatriumphosphat  erst  nach  und  nach  in  Dinatriumphosphat  um- 
gesetzt, man  hat  eine  Zeit  lang  in  der^  Flüssigkeit  ein  Gemenge  der 
beiden  Phosphate  in  wechselnden  Verhältnissen,  welches  amp  hoter 
reagirt  und  rothes  Lackmuspapier  ^vird  schon  gebläut,  bevor  noch  die 
saure  Rcaction  der  Flüssigkeit  vollkommen  geschwunden  ist. 

Da  man,  Avie  oben  erörtert  wurde,  die  Acidität  des  Harnes  von 
dem  darin  enthaltenen  Mononatriumphosphat  herleitet,  so  kann  man 
mit  Huppert  diejenige  Menge  P  h  o  s  p  h  o  r  s  ä  u  r  e  eines 
Harnes,  welche  darin  als  Mononatriumphosphat  ent- 
halten war,  als  richtigeres  Mass  für  die  Acidität  des 
Harnes  annehmen,  als  den  durch  einfache  Titration  mit 
Lauge  ermittelten  Säuregehalt. 

Maly  und  F.  Höfmann  haben  gleichzeitig  ein  Verfahren 
angegeben  ,  welches  ermöglicht,  in  einer  Lösung  von  Mono-  und  Di- 
natriumphosphat nebeneinander  die  i  n  J  e  d  e  m  der  beiden  P  h  o  s- 
p  Ii  a  t  e  enthaltene  Meng  e  Phos  p  h  o  r  s  ä  u  r  e  zu  bestimmen . 
Zu  diesem  Zweck  wird  der  Harn  mit  Natronlauge  von  bekanntem  Gehalt 
übersättigt,  der  nun  blos  als  basisches  Phosphat  in  Lösung  befindliche 
Rest  der  Phosphorsäure  wird  mit  Chlorbaryum  ausgefällt  und  das 
Filtrat  mit  Salzsäure  vou  bekanntem  Gehalt  bis  zur  neutralen  Rcaction 
zurücktitrirt.  Man  erfährt  so  diejenige  Menge  Natron,  welche  er- 
forderlicli  war,  das  vorhaiulene  Mono-  und  Diphosphat  in  Triphosphat 
umzuwandeln  und  ist  ausserdem  die  Menge  der  Gesammtpiiosphor- 
säure  bekannt,   so  lässt  sich  aus  den  gegebenen  Zahlen  sowolil  die 
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Menge  der  als  Mono-  wie  die  der  als  Dipliospliat  enthaltenen  IMios- 
phorsäure  berechnen. 

Zur  Ausführung  der  Bestimmung  sind  nach  der 
von  Huppert  beschriebenen  Methode  folgende  Lösun- 
gen er  ford  erli  ch  :  a)  Viertel-Normalnatronlauge,  1  Ccm.  derselben 
entspricht  5-9 IGT  Mgrm.  P2  0,„  b)  Yiertcl-Normalsalzsäure,  c)  eine  un- 
gefähr dreiviertelnormale  Chlorbaryummischung ;  man  erhält  sie  durch 
Lösen  von  142'8  Grm.  krystallisirtem  Clilorbaryura  (BaCL,  211,0) 
zum  Liter. 

Ausführung.  Man  bestimmt  zunächst  die  Gesammtphosphor- 
säure  des  Harnes  durch  Titrircn  mit  Uranlösung  (s.pag.  151).  Dann  raisst 
man  50  Ccm.  desselben  Harns  ab  und  setzt  für  je  10  Mgrm.  ijer  ge- 
fundenen P2O5  1-2  Ccm.  der  Lauge  und  halb  so  viel  der  Chlor- 
baryumlösung  hinzu.  Die  Lauge  reicht  hin,  um  sämmtUche  Phos- 
phate, auch  wenn  nur  Monophosphate  vorhanden  wären,  in  Tri- 
phosphate  überzuführen  und  das  Chlortaaryum,  um  sämmtliche  Plios- 
phorsäure  zu  fällen,  selbst  wenn  sie  nur  als  Alkaliphosphat  vor- 
handen wäre.  Man  füllt  darauf  auf  100  auf,  schüttelt  um,  filtrirt 
durch  ein  troclcenes  Filter,  titrirt  in  50  Ccm.  des  Filtrats  die  Lauge 
mit  der  Yiertel-Normalsäure  unter  Verwendung  von  Lackmuspapier 
bis  zur  neutralen  Reaction  zurück.  Die  dazu  verbrauchte  Anzahl 
Cubikccntimeter  Säure  hat  man  zu  verdoppeln  und  das  Product  von 
der  Anzahl  der  Cubikeentimeter  der  zugesetzten  Lauge  abzuziehen. 
Der  liest  ist  die  Menge  Lauge,  welche  die  beiden  Phosphate  zur 
Ueberführung  in  Triphosphat  gebraucht  haben.  Bezeichnet  man  diese 
Menge  mit  a,  die  Menge  der  gesammten  Pg  0.,  in  Milligramm  in  der 
frao-lichon  Harnmenge  mit  g,  so  findet  man  die  auf  das  Mononatrium- 
phosphat  entfallende  Menge  P^  0,  in  Milligramm  S  nach  der  Formel 
S  —  ZI  a  —  g  =  17-75  a  —  g.  Die  als  Diphosphat  enthalten  gewesene 
P2O,-  in  MiUigramm:  n  erhält  mau  nach  der  Gleicliung  u  =  g  — s. 

"  Bereclmuug.  Es  wvu-den  in  50  Ccm.  Harn  215  Mgm.  P.,0,,  durch 
Titration  bestimmt.  Demgemäss  hat  man  andere  5U  Ccm.  desselben  Harnes  mit 
21-5  X  1-2  Ccm.  =  25-80  Ccm.,  oder  rund  26  Ccm.  der  Lauge  (ferner  mit  13  Ccm. 
Chlorbaryumlösung)  versetzt,  und  das  Gemenge  auf  100  Ccm.  aufgetuUt.  Für 
50  Ccm  des  Filtrates  seien  zum  Zm-üclctitriren  ti  Ccm.  der  bäm-e  verbraucht 
wden.  Man  hat  dann  26  —  (2  X  6)  =  14  Ccm.  Lauge  zur  Bildung  von  Tri- 
phosphat aus  den  beiden  ungesättigten  Phosphaten  verbraucht.  Es  ist  dann 
S  =  17-75  X  14  —  215  =  248-5  —  215  =  33-5  Mgrm.  Demnach  waren  m  oO  Ccm. 
Harn  von  215  Mgrm.  P.,  0^  33-5  Mgrm.  als  Monophosphat  enthalten.  Diese 
Menge  entspräche  der  Acidität  des  Harns  in  50  Ccm.  desselben. 

Als  Diphosphat  n  wären  MiUigramm  P.,  0,  in  der  gleichen  Menge  Harn 
enthalten  n  =  g  —  s  215  —  33-5  =  18r5  Mgrm. 

Diese  Bestimmung  gibt  im  Harn  für  die  als  Monophosphat  ent- 
haltene Phosphorsäure  einen  etwas  zu  grossen  Werth,  weil  auch  die 
übrigen  in  sauren  Salzen  enthaltenen  Säuren  des  Harns  (Schwefelsäure, 
Kohlensäure,  Harnsäure  und  Oxalsäure)  mitgefällt  und  die  durch 
Metalle  nicht  gesättigten  Antheilc  dieser  sauren  Salze  als  Phosphorsäure 
des  Monophosphats  in  Rechnung  gebracht  werden;  dafür  fällt  der 
Werth  der  im  Diphosphat  enthaltenen  Phosphorsäure  zu  klein  aus. 


Verändeningeii  uud  Zersetzungeu  des  Ilaniüs. 
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§.  5.  Veränderungen  und.  2ersetzungen  des  Harnes. 

I.  Die  sauere  Reaction  eines  in  reinem  Gefässe  und  an 
kühlem  Orte  aufbewahrten  Harnes  bleibt  2 — 4  Tage  lang  unver- 
ändert; in  Folge  der  Fähigkeit  einer  oder  mehrerer  Bestand- 
theile  desselben  (Chromogene) ,  aus  der  Luft  Sauerstoff  aufzu- 
nehmen, wobei  die  Farbe  des  Harnes  etwas  nachdunkelt,  pflegt 
die  sauere  Reaction  um  ein  Geringes  zuzunehmen.  Scheidet  sich 
aus  dem  Harn  während  dieser  Zeit  ein  aus  Harnsäure  oder 
saueren  Uraten  bestehendes  Sediment  ab,  so  wird  hierdurch  die 
sauere  ßeaction  vermindert.  In  seltenen  Fällen  beobachtet  man 
schon  in  den  ersten  Tagen  eine  Zunahme  der  saueren  Reaction 
des  Harnes,  welche  sich  auf  mehrere  Tage  erstreckt.  Dies  mag 
durch  IVIilchsäuregährung  geringer  Mengen  von  Kohlenhydraten, 
welche  einen  normalen  Bestandtheil  des  Harnes  bilden,  entstehen 

oder  durch  Essigsäure, 
^'s-  '•  welche    sich    aus  im 

Harn  ausgeschiedenen 
'1  '^5;  'f  's.}-  y-  ^  Alkohol  gebildet  hat. 

^ff^y^^^^f,  ^^4*  Im  Sediment  solcher 

^4"     /'i'--^— -^ll"/!^.*'  Harne  findet  man  unter 

4  4^ >  ? ^ c  ciem  Mikroskop  neben 
'4^  ' r-j?*^'!  Harnsäure  und  sauerem 

J»  kr*r-^vs>i  harnsauerem  Natron 


^<  %f|:r?#^^:t?K      ^  manchmal    auch  Cal 
'^t"^^?^%^|"^'  ^  ^  ciumoxalat  und  Spross- 

^¥/m.^Sä*.^  Q?^  P^l^e  geringer  Grösse 


.  ^h"^^^         ^  ^^ig-  ^)'-  Vorkom- 

"^■Ä'«..        *  ä,*"' '  f^--   ^  '  men  der  letzteren  führte 

''3'"  ^    ■■'  oi^-fe  ^-v,--'  zur  Annahme  einer  so- 

^^"^■^  genannten  saueren 

a  Gährnnsspilze  im  sauren  Harn  b  amorplie  Urate,  H  a  r  U  g  ä  h  r  U  U  g,  eine 
o  JiryÄtalle;  von   Harnsäure,    d  Krystalle  von  oxal-  o  °' 

saurem  Kalk.  Annahme,  welche  nach 

unserer  dermaligen  Auf- 
fassung des  Gährungsvorganges  nicht  mehr  haltbar  ist. 

II.  Alkalische  Gährung  des  Harnes.  Nach  Verlauf 
von  mehreren  Tagen,  im  Sommer  meist  schon  nach  48  Stunden, 
geht  die  sauere  Reaction  des  Harnes  in  die  alkalische  über. 
Dieser  auch  als  alkalische  Harngährung  bezeichnete 
Vorgang  wird  von  mehreren  Spaltpilzen  (Mikrococcus  ureae 
Cohn,  Pasteur,  van  Tieghem  und  Bacterium  ureae  Leube 
und  Gras  er)  eingeleitet,  welche  die  Fähigkeit  besitzen.  Harn- 
stoflF  in  kohlensaures  Ammoniak  umzuwandeln.  Die  Wirkung 
dieser  Spaltpilze  ist  eine  hydrolytisclie ,  d.  h.  sie  zerlegen  die 
Substanzen  durch  Anlagerung  von  "Wasser  an  dieselbe  in  ihre 
Componenten.  Das  Molekül  HarnstoflP  zerfällt  nach  Aufnahme 
von  1  Molekül  Wasser  in  Kohlensäureanhydrid  xmd  Ammoniak : 
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1.  Absflmitt. 


COQ^'  +  Ha  0  =  COa  +  2NH3,  nach 

Aiifnahme  von  2  Molekülen  Wasser  entsteht  Ammoniumcarbonat : 

CO<™J  +  2H2  0  =  COs  (NHi)2 

Harnstoff  Wasser  Ammonium- 
carbonat. 

In  dem  Masse,  als  die  Zersetzung  des  Harnstoffes  fort- 
schreitet, wird  die  Reaction  des  Harnes  zunächst  neutral  und  bald 
nachher  alkalisch. 

Ein  lösliches  h  :ir  n  s  t  0  f  f  z  er  s  et  z  cn  (1  e  s  Ferment  hat 
Musculus  ans  dem  in  ammoniakahscher  Gährung  befindlichen  Harn 
isolirt.  ]klan  erhält  es  in  wässeriger  Lösnng,  wenn  man  den  in  alkalischer 
Gährung  befindliclien  Harn  mit  Alkohol  fällt,  den  Niederschlag  mit 
Alkohof  wäscht ,  bei  gebnder  Wärme  trocknet  und  in  Wasser  löst; 
die  klar  filtrirte  Lösung  zerlegt  Harnstoff  in  kürzester  Zeit.  Dieses  Fer- 
ment tritt  erst  aus  den  getödteten  Mikroben  in  die  wässerige  Flüssigkeit 
über,  es  verhält  sich  in  gleicher  Weise,  wie  das  invertirendc  Ferment 
der  Bierhefe;  iiltrirt  mau  nämlich  den  Harn- vor  der  Fällung  mit 
Alkohol  durch  poröse  Thonplatten,  so  enthält  das  von  den  le1)euden 
Organismen  getrennte  Filtrat  kein  harnstolfzersetzendes  Ferment. 

Musculus  sehlägt  vor,  das  harnstotfzersetzende  Ferment  fiii-  die  quanti- 
tative Bestimmung  des  Harnstoffs  zu  benutzen,  indem  man  das  aus  dem  Hai-n- 
stoff  entwickelte  Ammoniak  bestimmt  und  daraus  ersteren  bereclmet.  Filtrirt  man 
faulenden  Harn  und  wäscht  das  Filter  so  lange  aus,  bis  das  Filtrat  nicht  mehr 
alkalisch  reagirt,  dann  lasst  sich  das  zum  Filtriren  benützte  Papier  wegen  seiner 
Fähigkeit,  Harnstotl'  in  Kohlensäure  und  Ammoniak  zu  spalteu.  als  Reagens 
auf  Harnstoff  verwenden.  Zu  dem  Zwecke  wird  das  mit  dem  Ferment  im- 
prägnirte ,  neutral  reagirende  Filterpapier  in  eine  Curcumalösung  getaucht ,  bei 
40"  getrocknet  und  in  Streifen  geschnitten,  in  einer  gut  verkorkten  Flasche  auf- 
bewahrt. Bringt  man  dieses  Papier  bei  einer  Temperatur  von  40"  C.  in  eine  neu- 
trale Lösung,  in  welcher  Harnstoff  nachgewiesen  werden  soll,  so  wh'd  es  noch 
bei  einem  Gehalt  von  1  Harnstoff  in  10.000  Flüssigkeit  vom  entstehenden  kohlen- 
sauren Amnion  gebräunt  werden.  Laube  konnte  dieses  Ferment  in  Harnen,  die 
in  ammoniakalischer  Gährung  waren,  nicht  auffinden.  ^ 

Hat  der  Harn  eine  alkalisehe  R.eaction  angenommen,  dann 
tritt  eine  Reihe  von  Erscheinungen  auf,  welche  von  dei-  nun- 
mehrigen Reaction  und  von  der  Gegenwart  des  Ammoniaks  her- 
rühren. Der  Harn  nimmt  eine  hellgelbe  Färbung  an,  er  wird 
trübe  durch  die  Ausscheidung  von  Verbindungen,  welche  im 
alkalischen  Harn  anlöslich  sind  —  Phosphate  und  Car- 
bonate  der  alkalischen  Erden  —  an  den  Wänden  des 
Gefässes  scheiden  sich  krystallinisch  glänzende  Körnchen  des 
schwerlöslichen  h  a  r  n  s  a  u  r  e  n  A  m  m  o  n  s  ans.  An  der  Oberfläche 
des  Harns  zeigt  sich  häufig  schon  bei  Beginn  der  Alkalescenz 
ein  schillerndes  Häutchen,  welches  aus  krystallinisch  ausge- 
schiedenem A  m  m  o  n  i  u  m  m  a  g  n  e  s  i  u  m  p  la  0  s  p  h  a  t  besteht ; 
später  scheiden  sich  die  charakteristischen  sargdeckelförmigen 
Krystalle  dieser  Verbindung  an  den  Wänden  und  am  Boden 
des  Gefässes  ab  (s.  Fig.  8).  Unter  dem  Mikroskope  .sieht  man 


Voramleniuy;«!  und  Zersetzungen  des  Harnes. 
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Findet  man  bei 
reagirt  ,  so  liat  man 


neben  den  cbarakteiistisclien  Formen  der  eben  genannten  Ver- 
bindungen anoh  die  oben  erwähnten  barnstoifzersetzenden  Spalt- 
pilze. Ver.setzt  man  einen  solchen  Harn  mit  Salzsäni'e,  so  zeigt 
er  Anfbrausen,  von  freiwerdender  Kolilensänre  herrührend. 

Derselbe  Vorgang,  welcher  in  dem  entleerten  Harn  ausser- 
halb des  Körpers  die  Alkalescenz  desselben  herbeiführt,  findet 
statt,  wenn  die  harnstoffzersetzenden  Fermente  von  aussen  mittelst 
Instrumente  —  Bougies  oder  Katheter  —  durch  die  Harnröhre 
in  die  Blase  gelangen.  Es  wird  auch  in  der  Blase  der  HarnstoflP 
zersetzt  und  statt  des  sauer  reagirenden  Harnes  ein  durch 
die  Anwesenheit  von  Ammoniumcarbonat  alkalisch 
reagirender  Harn  entleert,  ein  solcher  Harn  ist  stets  patho- 
logisch. 

der  Untersuchung,  dass  ein  Harn  alkalisch 
daher  zu  entscheiden,  ob  die  Alkalescenz 
von  kohlensaurem  Ammo- 
pig.  8.  niak  oder  von  fixen  Al- 

kalien herrührt.  In  erste- 
rem  Falle  wird  ein  in 
den  Urin  getauchtes  rothes 
Lackmuspapier  blaii.  aber 
nach  dem  Trocknen  an 
der  Luft  wieder  roth; 
auch  bläut  sich  schon  das 
Papier,  ohne  dass  man  es 
in  den  Urin  taucht ,  blos 
wenn  man  es  in  die  Nähe 
der  Oberfläche  desselben 
hält,  zumeist  riecht  solcher 
Harn  deutlich  nach  Ammo- 
niak, ein  mit  Salzsäure 
befeuchteter ,  über  den 
Urin  gehaltener  Glasstab 
entwickelt  weisse  Nebel 
von  Salmiak,  wenn  der 
Urin  freies  Ammoniak,  beziehungsweise  Ammoniumcarbonat 
enthält;  hingegen  bleibt  bei  der  durch  fixe  Allvalien  bedingten 
Alkalescenz  die  Blaufärbung  des  Lackmuspapieres  beim  Trocknen 
an  der  Luft  unverändert.  Um  zu  entscheiden,  ob  die  Bildung 
des  Ammoniaks  schon  in  der  Blase  begonnen  hat,  müssen  diese 
Proben  mit  dem  frisch  entleerten  oder  mittelst  Katheter  ent- 
nommenen Harn  vorgenommen  werden.  Es  zeigt  der  alkalisch 
reagirende  Harn  manchmal  noch  andere  Eigenschaften  —  Gehalt 
an  Schleim  und  Eiter,  jauchigen,  urinösen  Geruch  — .  welche 
stets  mit  ammoniakalischer  Zersetzung  des  Harnes  in  der  Blase 
einhergehen.  (S.  auch  im  V.Abschnitt.) 


a  KrystaUe  von  phosphorsaurem  Magnesia-Aramon, 
b  Bacterien ,    c  harnsanres  Ammon,   Kugeln  mit 
kurzen  oder  langen  Portsiltzen. 
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I.  Abschnitt. 


Anhang. 

Toxische  Eigenschaften  des  Harnes. 

Schon  Astaschewski  zeigte,  dass,  wenn  man  einem  Hunde  die  drei- 
tägige Harnquantität  in's  Blut  einführt,  hierdurch  urännsche  Erscheinungen  her- 
vorgerufen werden,  dabei  schien  es,  dass  die  giftige  Wiiiiung  des  Harnes  ins- 
besondere den  anorganischen  Bestandtheilen  desselben  zukomme  Nach  Bocci 
wirkt  die  intravasculäre  Injection  normalen  Harnes  ähnlich  dem  Cm-are  die  Erreg- 
barkeit der  motorischen  Nerven  lähmend.  Auch  neuere  Versuche  (L«Pine  und 
Aubert  Eeltz  und  Ritter)  bestätigen,  dass  der  Harn  von  der  Blutbahn  aus 
eiftig  wirkt  und  lehren  zugleich,  dass  die  Harne  bei  manchen  Krankheiten  - 
Icteras  perniciöse  Anämie,  acuten  Entzündungen  2-3mal  giftigerwirken  als  Harae 
Gesunder-  hingegen  fanden  Roges  und  Gaurn e  die  toxischen  Eigensclialtcn  des 
Harnes  während  der  Fieberperiode  der  Pneumome  vennindert  Nach  Bouchard 
ist  der  Urin  zu  Beginn  der  Nacht  am  wenigsten  giftig,  während  der  Schlafstunden 
nimmt  er  an  Giftigkeit  zu,  um  während  der  zweiten  achtstündigen  Wachezeit 
Avieder  auf  das  Minimum  zu  sinken.  Das  Gift  des  Tagurins  soll  im  AVesent  ichen 
narcotisch,  das  der  Schlafzeit  kr  ampferregend  wirken.  Nach  Bouchard 
entleert  ein  gesunder  Erwachsener  in  24  Stunden  pro  Kilogramm  seines  Korper- 
gewichtes so  viel  üringift,  als  zur  Tödtung  von  465  Gnu.  eines  lebenden  Thieres 
(Kaninchens)  erforderlich  ist,  sein  urotoxischer  Coefficient  ist  also  U-4bo, 
bei  Krankheiten  schwankt  dieser  zwischen  2  und  O  l- 

Die  zahlreichen  Bemühungen,  aus  normalem  und  pathologischem  Harne  üie 
giftigen  Substanzen  zu  isoliren  (L  e  p  i  n  e  und  G u  e r  i  u ,  V i  1 1  i  e r  s ,  A  d u  c  c  o  u.  A.), 
führten  wohl  zur  Abscheidung  einiger  giftiger  Substanzen,  welche  aus  alkalischer 
Lösung  in  Aether  übergehen ,  doch  war  die  Menge  dieser  zumeist  zu  germg  ^im 
sie  analysiren  zu  können.  Nur  Pouchet  (Compt.  rend.  Bd.XCVII,  pag.  15bO) 
Relaug  es  im  normalen  Harn  zwei  Basen  zu  finden ,  deren  Zusammensetzung  er 
feststellen'  konnte,  die  flüssige  Base  hat  die  Formel  C„H,NO,  die  In-ystallisir- 
bare  zeigt  die  Zusammensetzung  C,H,,N,0,.  A.B.  Gri  f  fiths  (Chem.  Centralbl. 
1890  1)  isolü-te  in  einem  Falle  von  häutiger  Bräune  aus  dem  Harne  ein  gittiges 
bitteres  Alkaloid  von  der  Zusammensetzung  C^HjaN^O,,,  das  er  nach  seiner  Con- 
stitution für  Propylglycocyamin  hält.  Stadthagen,  dem  es  im  Harne  sebst 
nach  Brieger's  Abscheidungsverfahren  nicht  gelang,  Ptomaine  auizuhnden, 
erklärt  die  Giftwirkung  des  normalen  Harnes  dm-ch  die  Giftwirkung  des  Kalis 
und  anderer  für  sich  wenig  giftiger  normaler  Harnbestandtheüe  (Harnstoft,  &ea- 
tinin,  Xanthinbasen)  bedingt.  Kerry  und  Kobl er  (AVr.  klin.  Wochenschr.  1891) 
konnten  in  Fällen  von  Infectionski'ankheiten  aus  dem  Harne  mit  Benzoylchlorm 
und  Natronlauge  einen  stickstotfhältigen  Körper  abscheiden,  der  die  Alkaloid- 
reactionen  zeigie,  die  basische  Substanz  mrkte  giftig.  Auch  bei  diesen  Ver.suchen 
schien  es,  als  würden  in  den  letzten  Tagen  des  Fiebers  die  toxischen  Substanzen 
in  erhöhtem  Masse  aus  dem  Organismus  ausgeschieden  werden.  (S.  auch  Dia- 
mine im  Harn.) 


II.  Abschnitt. 


Normale  Harnbestaiidtlielle. 

Im  ersten  Abschnitt  haben  wir  jene  Eigenschaften  des 
Harnes  kennen  gelernt,  welche  er,  als  Ganzes  betrachtet,  dar- 
bietet. Für  die  erschöpfende  Erkennung  dieses  Secretes  und  für 
die  Lösung  zahlreicher  Fragen  der  Physiologie  und  Pathologie, 
welche  nur  mit  Hilfe  der  Harnanalyse  durchgeführt  werden 
kann,  ist  es  nothwendig,  jeden  einzelnen  Bestandtheil  des  Harns 
und  dessen  Verhalten  in  sämmtlichen  Zuständen  des  Körpers 
kennen  zu  lernen.  Während  nun  im  Harn  des  normalen  Menschen 
bestimmte  Substanzen  stets  vorhanden  sind ,  sind  andere  Stoffe 
darin  nur  bei  Erkrankungen  bestimmter  Organe  oder  bei  be- 
stimmten Erkrankungen  des  Gesammtorganismus  auffindbar; 
erstere  bilden  die  normalen,  letztere  die  anomalen  Be- 
standtheile  des  Harnes.  Eine  dritte  Reihe  von  chemischen 
Individuen  tritt  erst  dann  im  Harne  auf,  wenn  sie  selbst  direct 
oder  in  Form  ihrer  Muttersubstanzen  als  Arzneimittel  dem 
Körper  einverleibt  wurden,  sie  bilden  die  zufällige n  Bestand- 
theile  des  Harnes. 

Die  Aufzählung  der  normalen  Harnbestandtheile  theils 
nach  ihrer  physiologischen  Wichtigkeit,  theils  nach  ihrer  chemi- 
schen Zusammengehörigkeit,  zugleich  mit  Angabe  der  Durch- 
schnittswerthe ,  in  welchen  die  wichtigsten  derselben  in  der 
24stündigen  Harnmenge  des  erwachsenen  Menschen  vor- 
kommen, ergibt  folgende  Uebersicht: 

A.  Organische  Verbindungen:  Harnstoff  (25  bis 
30Grm.),  Baumstark's  stickstoffhaltiger  Körper,  Kreatinin 
(O-SGrm.j,  Harnsäure  (0'6  Grm.),  Xanthinkörper. 

Oxalsäure,  Oxalursäure,  Glycuronsäure.  flüchtige  Fett- 
säuren, Kohlenhydrate,  Milchsäure,  Bernsteinsäure,  Glycerinphos- 
phorsäure,  Sulfocyansäure ; 

aromatische  Aethersch  wefelsäuren  ,  und  zwar: 
Phenyl-  und  p-Kre.sylschwefel  säure,  Brenzkatechinschwefelsäure, 
Indoxyl  und  Skatoxylschwefelsäure ; 

aromatische  Oxysäuren,  und  zwar:  p-Oxyphenyl- 
cssigsäure  und  p-Hydrocumarsäure ; 
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11.  Alisdmitt. 


Hippursäure; 

Harnfarbstoffe, 

Fermente; 

Substanzen  unbekannter  Zusammensetzung :  linksdrehende 
Substanz  des  Harns,  clib-rliältige  Substanz. 

B.  Anorganische  Verbindungen:  Clilorwasser- 
stoffsäure  CIH  (9-35  (Irm.),  Schwefelsäure  SO,H,  (2-5  Grm.), 
Phosphorsäure  P.,0,,  (2'5  Grm.),  Salpetersäure  NO.H 
(weniger  als  Ol  Grm.),  Natron  Na,0  (7-9Grm.j.  Kali  lv,0 
(:3-0Grm.),  Ammoniak  NH,  (0-7  Grm.),  Magnesia  MgO 
(0-5  Grm.),  Kalk  Ca 0  (0-3 Grm.) ,  Eisen  Fe  (weniger  als 
U-01  Grm.). 

A.  Organische  Verbindungen. 

§.  7.  Harnstoff,  CON,  H,. 
Der  HarnstofiP,  nach  seiner  chemischen  Constitution  Carb- 
amid CO<^i[^S  die  Anhydridform   des  Ammoniumearbonates, 

ist  das  nach  seiner  Menge  hervorragendste  stickstoflPhältige  Zer- 
setzungsproduct  der  Eiweisskörper  im  Organismus  der  Fleisch- 
fresser und  des  Menschen.  Nach  Untersuchungen  von  Pflüger 
sind  beim  gesunden  Menschen  84— 90-3o/o  (im  Mittel  8(r6o/o), 
bei  Fiebernden  81-9-86-6o/o  (im  Littel  84-5Vo)  des  im  Harn 
ausgeschiedenen  Stickstoffes  in  Form  von  Harnstoff  darin  ent- 
halten, lieber  die  Art  der  Bildung  des  Harnstoffes  aus  dem 
Eiweiss  im  Organismus  liegt  eine  grosse  Anzahl  Untersuchungen 
vor,  welche  bis  nun  zeigen,  dass  Harnstoff  aus  den  Zerfalls- 
producten  des  Eiweissmoleküles  in  mehrfacher  Weise^  entstehen 
kann,  und  die  es  wahrscheinlich  machen,  dass  nicht  sämmt- 
licher  im  lebenden  Körper  gebildete  Harnstoff  die  gleiche  Ent- 
stehungsweise hat. 

Im  Einklänge  mit  der  früheren  Ansicht  über  die  oxvdative 
Thätigkeit  des  Thierkörpers,  wonach  die  chemischen  Körper- 
bestandtheile  durch  successive  Sauerstoffauf  nähme  in  die  End- 
producte  des  thierischen  Stoffwechsels  übergehen  _  sollten ,  ver- 
suchte man  zuerst,  den  Harnstoff'  aus  den  Eiweissstoffen  _  mit 
Hilfe  mehr  weniger  energisch  wirkender  Oxydationsmittel  direct 
abzuspalten,  jedoch  vergebens.  Bald  darauf  fand  man.  dass  die 
Eiweisskörper  sowohl  durch  Verdauungsfermente,  als  durch 
Behandlung  mit  Säuren  iind  Alkalien  in  dieselben  Endproducte, 
der  Hauptmasse  nach  in  Ami do säuren  der  Fettsäurereihe 
und  der  aromatischen  Reihe,  GlycocoU,  Leu  ein.  Asparagin  und 
Tyrosin,  zerlegt  werden.  Es  lag  nun  die  Vermuthung  nahe,  dass 
die  genannten  Amidosäuren  die  Vorstufen  des  Harnstoffes 
seien,  eine  Vei'muthung,  die  durch  die  Versuche  von  Schnitzen 
und  Nencki    gestützt  wurde,    welche  nach  Fütterung  von 
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Leucin  und  Glycocoll  an  Hunden  den  in  diesen  Stoffen  zuge- 
fiihrten  Stickstoif  im  Harn  des  Versuchsthieres  als  Harnstoff' 
wiederfanden.  Da  aber  die  verfütterten  Amidosäuren  nur  ein 
Atom  Stickstoff  (N)  im  Molekül  enthalten,  während  im  Harn- 
stoff 2  Atome  N  im  Molekül  vorhanden  sind,  so  führten  diese 
Versuche  des  Weiteren  zur  Annahme,  dass  sich  im  Organismus 
entweder  2  Moleküle  Amidosäuren  nach  vorheriger  Abspaltung 
kohlenstofFhältiger  Atomgruppen  vereinigen  müssen,  um  Harn- 
stoff zu  bilden,  oder  dass  die  Amidosäuren  im  Blute  auf  Stick- 
stoff hältige  ßeste  der  Eiweisskörper  treffen,  auf  Cyansäure 

CONH,  Cyanamid  CNNH^,  Carbaminsäure  C0< mit 

welchen  sie  sich  zu  Harnstoff  umsetzen.  NacMem  auch  die  zur 
Stütze  dieser  Annahme  namentlich  von  Salkowski  ausge- 
führten zahlreichen  Versuche  ein  positives  Resultat  ergaben, 
durfte  man  aussprechen,  dass  der  Harnstoff  sich  im  Thierkörper 
auf  dem  Wege  der  organischen  Syntliese  bilde,  dies  umso  mehr, 
als  schon  damals  die  synthetische  Entstehungsweise  der  Hippur- 
säure  aus  Benzoesäure  und  Grlycocoll  im  Thierkörper  längst 
bekannt  war.  Da  aber  das  Harnstoffmolekül  nur  1  Atom  C  auf 
2  Atome  N  enthält,  so  müsste  der  Bildung  desselben  aus  den 
oben  angeführten  kohlenstoffreichen  Vorstufen  des  Harnstoffes  in 
allen  Fällen  die  Abspaltung  stickstofffreier,  kohlenstoffhaltiger 
Reste  vorangehen. 

Einfacher  ist  folgende  Entstehungsweise  des  Harnstoffes: 
Als  Endproducte  der  oxydativen  Spaltung  organischer  Körper, 
welche  aus  den  Elementen  C,  N,  H  und  0  bestehen,  sind  uns 
Kohlensäureanhydrid,  Wasser  und  Ammoniak  bekannt;  diese 
Endproducte  der  Eiweisszersetzung  im  Thierkörper  sind  es  nun, 
welche  unter  geeigneten  Bedingungen  zunächst  zu  kohlensaurem 
Amnion  zusammentreten,  aus  dem  dann  durch  den  so  viele  orga- 
nische Synthesen  bedingenden  Vorgang  der  Wasserabspaltung 
der  Harnstoff  entsteht. 

In  der  ersten  Phase  treten  Kohlensäureanhydrid,  1  Molekül 
Wasser  und  2  Moleküle  Ammoniak  zu  kohlensaurem  Ammon 
zusammen : 

CO,  +  H,0  -f  2NH3  =  CO<g^  +  H3N  =  (™^)^- 
In  der  zweiten  Phase  entsteht  aus  kohlensaurem  Ammon 
diu-ch  Abspaltung  von  2  Molekülen  Wasser  Harnstoff 
no/ONH,       H,0  _  p^/NH, 

Den  experimentellen  Nachweis,  dass  kohlensaures  Ammon 
im  Thierkörper  thatsächlich  in  Harnstoff  überführt  wird,  er- 
brachte Salkowski  am  Kaninchen,Hallervorden  amHundo. 

Wenn  nun  die  Bildung  des  Harnstoffes  im  Tliierkörper 
aus  den  obgenannten  Endproducten  des  Zerfalles  der  Eiweiss- 
körper keinem  Zweifel  unterliegt,  so  ist  doch  nicht  ausge- 

Loel)isr.li,  Hainaiialysp.  3.  Aufl. 
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schlössen,  dass  auch  andere  diesen  Endproducten  nahestehende 
organische   stickstoffhaltige  Verbindungen,  welche  nur  mehr 
1  Atom  Kohlenstoff  im  Molekül  enthalten,  sich  an  der  Bildung 
von  Harnstoff  betheiligen.  E.  Drechsel,  welcher  bei  der  Oxy- 
dation von  Glycocoll,  Leacin  und  Tyrosin  mit  Kaliumperman- 
ganat in  ammoniakalischer  Lösung  neben  Kohlensäure  und  Wasser 
Oxaminsäure   und    Car  baminsäure   erhielt  —  welche 
erstere  Säure  bei  weiterer  Oxydation  ebenfalls  in  Carbaminsäure 
übergehen  kann  — ,  ist  geneigt  anzunehmen,  dass  der  Harnstoff 
aus  der  Carbaminsäure,  beziehungsweise  aus  dem  carbaminsauren 
Ammon,  welches  überall  entsteht,  wo  Kohlensäure  und  Ammo- 
niak in  statu  nascenti  auf  einander  einwirken ,  sowie  aus  dem 
im  Serum  des  Blutes  vorkommenden  carbaminsauren  Natron  sich 
etwa  nach  den  folgenden  Umsetzungen  bildet:  es_  setzen  sich 
möglicherweise  2  Moleküle  carbaminsaures  Natron  in  1  Molekül 
Harnstoff  und  in  1  Molekül  kohlensaures  Natron  um : 
p^/ONa  _  pf^/NH2  cQ/ONa 

oder  es  entsteht   der  Harnstoff  aus  carbamin saurem  Ammon 
durch  Entziehung  von  1  Molekül  Wasser : 

p^/ONH,  -„-^_p^/NH2 

Da  kohlensaures  Ammon  durch  Austritt  von  _  1  Molekül 
Wasser  zu  carbaminsaurem  Ammon  wird,  steht  die  i^nsicht 
Drechsel's  keineswegs  im  Widerspruche  mit  der  früher  er- 
örterten Bildung  des  Harnstoffes  aus  kohlensaurem  Aminon.  ^) 

Jedoch  noch  immer  war  die  Frage  offen,  ob  nicht  bei  einer 
künstlichen  Spaltung  des  Eiweissmoleküls ,  welche  jener  ent- 
spricht, die  dasselbe  im  lebenden  Organismus  erfährt,  Harnstoff 
als  directes  Product  der  Zerlegung  erhalten  werden  kann.  Sie 
ist  erst  in  jüngster  Zeit  von  E.  Drechsel 2)  im  bejahenden 
Sinne  beantwortet  worden. 

Derselbe  fand  bei  neuerer  Untersuchung  der  Producte  der 
hydrolytischen  Spaltung  des  Casems  mittelst  Salzsäure  und  Zinn- 
chlorür,  ausser  den  von  Hlasivetz  und  Habermann  schon 
nachgewiesenen  Substanzen  —  Leucin,  Asparaginsäure,  Glutamin- 
säure, Tyrosin  u.  s.  w.  —  auch  noch  eine  Base  der  Zusammen- 
setzung CeHigNgOa,  welche  sowohl  nach  ihrer  empirischen 
Zusammensetzung,  als  wegen  ihres  chemischen  Verhaltens  als  eine 
Homologe  des  Kreatins  betrachtet  werden  muss.  Nicht  nur 
geht  diese  Base,  welche  Drechsel  Lysatin  nennt,  durch 
Abgabe  von  Wasser  —  sowie  das  Kroatin  in  Kreatinin  —  in 
ein  entsprechendes  Lysatinin,  CßHuNgO,  über,  sie  liefert 
auch  beim  Kochen  mit  Barytwasser  gleich  dem  Kreatin  Harn- 

*)   S.  aiicli  John  J.Abel  und  B.  Drechsel,   Ueber  ein  neues  Vor- 
kommen von  Carbaminsilure.  Dubois-Reymond's  Archiv.  1891,  pag.  23(3. 

Sitzungsber.  der  königl.  sächs.  Gesellsch.  der  AVissensch.  23.  April  1889; 
Bericht  der  deutschen  ehem.  Gesellsch.  1890,  pag.  3096. 
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Stoff  als  Spaltung-sproduct.  Somit  ist  bewiesen,  dass  Harnstoff 
ohne  direete  Oxydation,  durch  Hydrolyse  allein  aus  Eiweiss  ent- 
stehen kann,  und  .man  darf  annehmen,  dass  er  auch  im  thierischen 
Organismus  in  gleicher  "Weise  gebildet  wird.  Drechsel  be- 
rechnet, dass  I/o  der  gesammten  zur  Ausscheidung  gelangenden 
Harnstoffmenge  durch  einfache  Spaltung  aus  dem  Eiweisskörper 
hervorgehen  kann. 

Bezüglich  des  Ortes  der  Harnstoffbildu ng  ergaben  die 
Versuche  W.  V.  Schröder's,  dass  nach  Exstirpation  der  Niere  der 
Gehalt  des  Harnstoftes  im  Blute  auf  das  Vierfache  des  ursprüngUcheii 
sich  erhob,  demnach  kann  die  Niere  keinesfalls  der  ausschliessliche 
Ort  der  Harnstolfbildung  sein.  Weitere  Versuche,  ob  die  „überlebende 
Niere",  welche,  wenn  man  Blut,  das  mit  Benzoesäure  und  Glycocoll  ver- 
setzt ist,  durch  dieselbe  leitet,  aus  diesen  Hippursäure  zu  bilden  vermag, 
auch  in  analoger  Weise  aus  kohlensaurem  Ammon  Harnstoff  zu  bilden 
fähig  ist ,  ergaben ,  dass  letzterer  Vorgang  in  der  Niere  nicht  statt- 
findet. Aber  aucli  in  den  überlebenden  Muskeln  wurde  die  Synthese 
des  Harnstotfes  aus  kohlensaurem  Ammon  nicht  erzielt.  Hingegen 
ergab  der  Versuch  ein  unzweifelhaftes  Resultat,  als  mit  kohlensaurem 
Ammon  versetztes  Blut  durch  die  überlebende  Leber  geleitet  wurde. 
In  dem  austretenden  Blute  war  der  Harnsfoffgelialt  um  das  Doppelte 
und  Dreifache  gestiegen ;  es  ist  demnach  die  Leber  das  Organ ,  in 
welchem  aus  kohlensaurem  Ammon  Harnstoff  gebildet  wird. 

Wir  dürfen  also  für  jenen  Theil  des  Harnstoffes,  welcher  aus 
kohlensaurem  Ammon  entsteht ,  den  Ort  der  Bildung  in  die  Leber 
verlegen.  Doch  wie  gross  dieser  Antbeil  gegenüber  der  übrigen  im 
gleichen  Zeiträume  entstehenden  Menge  des  Harnstoffes  ist  imd  wo 
die  Bildung  dieser  letzteren  vor  sich  geht,  dies  ist  noch  zu  erforschen. 

Der  Harnstoff  ist  ein  constanter  Bestandtheil  des  Blutes 
in  mittlerer  Menge  von  1  Theil  in  10.000  Theilen,  Chylus  und 
Lymphe  enthalten  davon  2  Theile  in  1000  Theilen,  der  Speichel 
0-36—1  Theil  in  1000  Theilen. 

Der  Harnstoff  wurde  in  serösen  Exsudaten.  Cystenflüssig- 
keiten  in  der  Leber,  im  Fruchtwasser,  in  der  G-lasflüssigkeit 
und  im  Humor  aqiieus  des  Auges  nachgewiesen ;  er  ist  ein 
normaler  Bestandtheil  des  Schweisses,  in  welchem  er,  wenn  die 
Ausscheidung  der  Niere  unterdrückt  ist  —  Cholera  — ■  in  grossen 
Mengen  auftritt.  Bei  unterdrückter  Nierenthätigkeit  wurde  das 
Auftreten  von  Harnstoff  auch  im  Erbrochenen,  im  Speichel,  im 
Eiter,  in  der  Milch,  im  Cholerastuhl,  im  Muskelsaft  und  im 
algiden  Stadium  der  Cholera  auf  der  Haut  in  Krystallen  ah- 
gescbieden,  nachgewiesen. 

Die  zahlreichen  Angaben,  welche  sich  in  der  Literatur  über  die 
Grösse  der  Ausscheidung  des  Harnstoffes  im  Harn 
unter  physiologischen  und  pathologischen  Verhält- 
nissen vorfinden,  sind  in  dem  bisherigen  Sinne  nicht  mehr  ver- 
werthbar.  Während  man  frülier  den  Stickstoff  des  Harnes  beim  Menschen 
und  Fleischfresser  bis  auf  1—2%  in  Form  von  Harnstoff  darin  ent- 
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halten  glaubte,  wissen  wir  mm  durch  P  flüger  und  Bohland,  dass 
beim  gesunden  Menschen  die  stickstoffhaltigen  Extractivstotfe  des  Harnes 
mit  Einschluss  des  Ammoniaks  im  Mittel  13-4''/o  (9-7— IGo/o)  des 
Gesammtstickstoffs  des  Harnes  ausmachen  können,  mdem 
nur  SG-GO/o  (84— QO-So/o)  des  Harnstickstoffcs  als  Harnstoff  ausgeführt 

werden.  , 

Entsprechend  der  früheren  Annahme,  dass  sämratlicher  btick- 
stoff  der  im  Körper  zersetzten  Eiweisssubstanzen  als  Harnstoff  im 
Harne  des  Menschen  und  Fleischfressers  zur  Ausscheidung  gelangt, 
wurde  auch  der  Harnstoff  als  Maass  der  Eiweisszersetzung  bei  diesen 
Organismen  betrachtet ;  da  aber  der  Stickstoff  des  Harnes  keine  andere 
Quelle  als  die  aus  den  im  Körper  zersetzten  Eiweisssubstanzen  haben 
kann,  der  Harnstoff  jedoch  nur  eine  nach  bisher  uns  nicht  bekannten 
Gesetzen  schwankende  Quote  desselben  ausmacht,  so  kann  nunmehr 
allein  der  Gesammtstickstoff  des  Harnes  als  Maass  der 
Eiweisszersetzung  betrachtet   werden.    Man  könnte  nun 
der  Meinung  sein ,  dass  die  bisherigen  Angaben  über  die  Grösse  der 
Eiweisszersetzung  bei  physiologischen  und  pathologischen  Zuständen 
des  Organismus,    welche   sich  sämmtlich   auf  ältere  Methoden  der 
Harnstoffbestimmung  gründen,   keine  Geltung  mehr  haben  oder  zum 
Mindesten  mit  bedeutenden  Fehlern  behaftet  sind.  Dem  ist  aber  meht 
so.  Denn  wie  Pflüg  er  und  Bohland  zeigten,    waren  die  wich- 
tio-sten  der  bisherigen  Methoden  der  Harnstoffbestimmung,  darunter 
auch  die  meistbenützte  Liebig'sche  Titrirmethode,  nicht  eigentlich 
Älethoden  der  Harnstoff  bestimmung,  sondern  wir  erfuhren  durch  dieselben 
ziemlich  genau  die  Menge  des  im  Harn  ausgeschiedenen  Gesammtstick- 
stoffes;  daher  bleiben  auch  alle  quantitativen  Angaben  über  Eiweiss- 
zersetzung im  Organismus,  deren  Maass  der  Gesammtstickstoff  des 
Harnes  bildet,  in  Geltung. 

Hingegen  sind  die  älteren  Angaben  über  die  Grösse  der  Harn- 
stoffausscheidung  für  alle  jene  FäUe  nunmehr  unzureichend  geworden, 
wo  es  sich  darum  handelte,  entweder  die  Grösse  der  Ausscheidung 
des  Harnstoffes  als  solchen,  namentlich  das  Verhältniss  der  Aus- 
scheidung des  Harnstoffes  zu  der  der  anderen  Stickstoff  hältigen  Bestand- 
theile  des  Harnes  kennen  zu  lernen.  Die  Lösung  dieser  Fragen  kann 
eben  nur  durch  Bestimmungsmethoden  erreicht  werden,  welche  eine 
vollständige  Trennung  des  Harnstoffes  von  den  übrigen  stickstoffhaltigen 
Bestandtheilen  ermöglichen. 

Wir  werden  daher,  um  Irrungen  vorzubeugen,  in  der  löge 
die  Ausscheidung  des  Gesammtstickstoff  es  im  Harn  als  solche, 
getrennt  von  der  Ausscheidung  des  Harnstoffes,  behandeln. 

Die  Unireclinung  des  bezüglichen  Harnstoffes  anf  Stickstoff  geschieht  da 
l  Molekül  Harnstoff  GON,  H,  =  60  Gewichtstheile,  2  Atome  Stickstoff  =  ^8  Ge- 

wichtstheüe  enthält ,  indem  man  die  Menge  Harnstoff  dnrch  —  2142  divi- 
dirt;  nmgekchi-t  lässt  sich  der  Stickstoff  als  Harnstoff  ausdrücken,  wenn  man 
die  Menge  desselben  mit  2142  nuiltiplicirt.  .  r  r\  n 

Der  gesunde  Mann  entleert  in  24  Stunden  11-6— 15-0  (jvm. 
Stickstoff  im  Harn,  wobei  auf  1  Kgrm.  Körpergewicht  0-17— 0*28 
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Stickstoff  gerechnet  wird.  Frauen  scheiden  etwas  weniger  aus.  Im 
Kindesalter  ist  die  auf  das  Körpergewicht  reducirte,  relative  Menge 
des  Gesammtstickstoffes  bis  zum  4.  Jahre  grösser  als  beim  Erwachsenen, 
von  da  an  fällt  sie  stetig  ab. 

Nach  Camer  er  beträgt  die  tägliche  Ausscheidung  an  Gesammt- 
stickstoff pro  Kilo  Körpergewicht  bei  Kindern  zwischen  2 — -11  Jahren 
0"52 — 0*37 — 0'29Grm. ,  ist  also  bei  einem  11jährigen  Kinde  nicht 
mehr  wesentlich  höher  als  bei  einem  Erwachseneu.  Am  ersten  Ilunger- 
tage  bei  gutem  Ernährungszustand  fand  Ranke  im  Harn  im  Mittel 
8-97  Grm.  N.  Bei  länger  Hungernden  (bei  melancholischen  Absti- 
nenzlern) sinkt  diese  Grösse  bis  4*4,  selbst  2-803  Grm.  N  in  der  täg- 
lichen Harnmenge. 

Die  Menge  des  im  Harn  ausgeschiedenen  Stickstoffes  hängt  im 
normalen  Organismus  von  dem  Eiweissgehalt  der  Nahrung, 
von  dem  Körperbestande  des  Individuums  und  der  einge- 
führten Flüssigkeitsm  en  ge  ab;  bei  Erkrankungen  der 
Niere  kommt  auch  die  Ausscheidungsfähigkeit  dieses  Organes  für 
die  stickstoffhaltigen  Bestandtheile  des  Harns  in  Betracht,  beim  fi  eb  er- 
liaften  Process  der  durch  diesen  bedingte  Zerfall  der  Körper- 
gewebe. 

Die  von  Voit  und  dessen  Schülern  aufgefundenen  Beziehungen 
zwischen  der  Eiweisszufuhr  in  der  Nahrung  und  der  Ausscheidung 
des  Gesammtstickstoffes  im  Harn  beim  Menschen  lassen  sich  in  Kürze 
dahin  fassen  : 

In  jenen  Fällen,  wo  die  gesammte  Nahrung  (gemischte  Kost) 
gerade  hinreicht,  den  Verlust  an  Körpersubstanz  zu  decken,  wird  in 
den  dieser  Nahrungszufuhr  entsprechenden  24  Stunden  im  Harn  ziem- 
lich genau  so  viel  Stickstoff  ausgeschieden,  als  in  der  Nahrung  zuge- 
führt (und  aus  dei'selben  ausgenützt)  wurde  — Stickstoffgleich- 
gewicht. 

100  Grm.  Eiweiss  enthalten  15-6— 16°/o  N;  es  Lst  daher  die  im  Harn  ge- 
fundene Stiokstoffmenge  mit  6"45,  beziehungsweise  mit  6'25  zu  multipliciren,  um 
daraus  den  Eiweissumsatz  zu  berechnen.  100  Grm.  Eiweiss  sind  in  rund  4.50  Grm. 
frischem,  massig  fettem  Eindfleisch  enthalten. 

Die  Ausscheidung  des  Stickstoffes  während  des  24stündigen 
Ernährungscyclus  ist  keine  gleichartige,  sie  steigt  sofort  nach  jeder 
Mahlzeit  im  Verhältniss  der  zugeführten  Eiweissstoffe ,  erreicht  5  bis 
6  Stunden  nach  der  Hauptmahlzeit  ihr  Maximum  und  sinkt  dann 
allmälig  ab.  Doch  auch  bei  hungerndeu  Personen  zeigen  sich  Schwan- 
kungen,  „die  sich  nur  aus  inneren  Schwankungen  der  organischen 
Vorgänge  im  Körper  während  des  Tages  erklären  lassen"  (Ranke). 
Die  Stickstoffausscheidung  ist  etwas  grösser  während  des  Wachens 
als  während  des  Schlafes. 

Die  Steigerung  der  Stickstoffzufuhr  in  der  Nahrung  steigert  die 
Ausscheidung  desselben  im  Harne.  Doch  steht  in  den  ersten  24  Beob- 
aclitungsstunden  die  Steigerung  der  Ausscheidung  nicht  in  einem 
directen  Verhältniss  zur  Steigerung  der  Zufuhr.  Im  Hunger  sinkt  die 
Ausscheidung  des  Gesammtstickstoffes  im  Harn  auf  ein  Minimum.  Es 
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kann  aber  bei  ganz  stickstofffreier  Kost  dieses  Minimum  nocli  weniger 
betragen  wie  im  Hunger,  weil  durcli  jene  der  Umsatz  von  Organeiweiss 

herabgesetzt  wird.  _     ^.  . 

Der  Einfluss  des  Körperbestandes  auf  die  Grösse  des  Eiweiss- 
imsatzes  zeigt  sich  darin,  dass  ein  eiweissreicher  Körper  zur  Erhaltung 
seines  Bestandes  mit  der  Nahrung  mehr  Eiweiss  aufnehmen  muss, 
wie  ein  eiweissarmer ;  auch  setzt  am  Körper  angesammeltes  Fett  den 

Eiweisszerfall  herab.  ,    ^  j 

Die  Ausscheidung  der  stickstoffhaltigen  Endproducte  des 
Stofiwechsels  kann  hinter  der  Menge  der  entstandenen  zurückbleiben 
in  allen  Fällen ,  welche  die  Diurese  vermindern :  profuse  Diarrhöen 
und  Schweisse,  Beschränkung  der  Wasserzufuhr  —  Durstcureu  — , 
hohes  Fieber,  Erkrankungen  der  Nieren,  Bildung  von  Exsudaten  m 
den  serösen  Körperhöhlen  und  in  dem  Unterhautbindegewebe  und 
schliesslich  bei  aUen  Zuständen  der  Circulationsorgane ,  welche  den 
arteriellen  Druck  in  der  Niere  herabsetzen.  Hingegen  überschreitet 
die  ansgeschiedene  Menge  der  stickstoffhaltigen  Harnbestandtheile  die 
der  eben  gebildeten,  wenn  eine  stockende  Diurese  von  einer  reich- 
lichen abgelöst  wird,  wie  am  Beginn  der  Krise,  bei  der  Resorption 
von  Transsudaten  und  Exsudaten.  Nach  A.  Fr  änkel  kann  em  patho- 
logisches Eiweissdepot  nach  der  Resorption  ebenso  wie  das  Eiweiss 
der  Nahrung  zerfallen  und  eine  plötzliche  Steigerung  der  N-Ausfuhr 

im  Harn  bedingen. 

Salkowski')  gibt  zur  Beurtheüung ,  ob  die  im  Harn  ausgeführte  btick- 
stoffmenge  aus  der  eingeführten  Nahrung  oder  vom  Körpereiweiss  herrührt, 
folgenden  brauchbaren  Anhaltspunkt.  Beim  Gesunden  beträgt  die  Menge  des  im 
Harn  ausgeschiedenen  Kochsalzes  im  Durchschnitt  etwas  weniger  als  die  Hallte 
des  Harnstoffes.  Im  Fieber  wird  die  Kochsalzausscheidung  viel  geringer  ,  weü 
eine  Zurückhaltung  der  Chloride  im  Organismus  stattfindet  und  weil  die  zer- 
fallenden Körpergewebe  arm  an  Chloriden  sind.  Geht  also  eine  reichliche  Aus- 
scheidung des  Gesammtstickstoffes  mit  einer  bedeutend  herabgesetzten  Kochsalz- 
ausscheidung einher,  so  stammt  jener  aus  dem  Eiweiss  der  Organe  und  es  ist 
höchst  wahrscheinlich  Fieber  vorhanden. 

Eine  vermehrte  Ausscheidung  des  Gesammtstick- 
stoffes im  Harn  bewirken  eine  Anzahl  von  Substanzen,  welche,  in 
den  Organismus  eingeführt,  den  Eiweisszerfall  steigern.  In  geringerem 
Maasse  thun  dies  die  leicht  diffusiblen  Mittelsalze:  Kochsalz, 
Glaubersalz,  Ammoniumchlorid,  auch  Borax  und  AlkaU- 
salze  aromatischer  Säuren,  wie  z.  B.  sal  i  c  y  1  s  aur  e s  N  a t r  on. 

Weit  energischer  bewirken  den  Eiweisszerfall  einige  Gifte,  welche 
der  Gruppe  des  Phosphors  angehören,  am  giftigsten  dieses  selbst. 
Nach  Dosen  von  6—9  Cgrm.  Phosphor  wird  unter  gleichzeitiger 
Verfettung  der  Organe  die  N -Ausscheidung  eines  20  Kgrm  schweren 
Hundes  mehrere  Tage  hindurch  bis  kurz  vor  dem  Tode  um  das  3-  bis 
4fache  der  normalen  Menge  gesteigert  (J.Bauer);  weniger  intensiv, 
aber  in  gleicher  Richtung  wirken  in  toxischen  Gaben  arsenige 
Säure  (Gaethgens  und  Kossei)  und  antimonige  Säure 
(G  a  e  t  h  g  e  n  s). 

1)  Salkow Ski-Leu be.  Die  Lehre  vom  Harn.  Berlin  1882. 
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Auch  der  Alkohol  steigert  in  toxischen  Gaben  den  Eiweiss- 
zerfall  (J.  Münk). 

Die  Gesammtstickstoffatissclieidung  in  ver- 
schiedenen krankhaften  Zuständen: 

1.  Im  Fieber  sänuntlicher  acuter  Infectionskrank- 
heiten,  der  acuten  Exantheme,  der  typhösen  Krank- 
heiten finden  wir  entsprechend  dem  gesteigerten  Zerfall  der 
Eiweisskörper,  indem  die  Abnahme  des  Körperbestandes  eine  der 
charakteristischen  Erscheinungen  des  fieberhaften  Processes  bildet, 
die  Ausscheidung  des  GesammtstickstofPes  um  das  Zweifache 
und  selbst  noch  darüber  vermehrt.  So  fand  Vogel  während 
der  Acme  der  Pneumonie  im  24stündigen  Harn  23  bis  28  bis 
H3  G-rm.  Stickstoff;  beim  Typhus  während  der  Acme  14  bis 
18  bis  23  Grm.  Unter  den  Symptomen  des  Fiebers  ist  es  nun 
namentlich  die  Temperaturerhöhung,  welche  die  Steigerung 
des  Eiweisszerf alles  zur  Folge  hat  (Naunyn,  Schleich), 
doch  ist  ein  Theil  dieser  Steigerung  auch  als  Wirkung  der 
eigenthümlichen  Infection  zu  betrachten,  als  deren  Folge  das 
Fieber  auftritt,  wie  dies  aus  der  von  Naunyn  festgestellten 
antifebrilen  Harnstoffzunahme  und  den  älteren  Beob- 
achtungen von  Sydney  Einger,  Traube  und  Jochmann 
hervorgeht,  wonach  die  vermehrte  StickstoiFausscheidung  nicht 
nur  mit  dem  ersten  Fieberanfall  zusammenfällt,  sondern  schon 
nachweisbar  ist,  bevor  noch  irgend  eine  Temperaturzunahme 
oder  ein  Frostanfall  vorhanden  war. 

Auch  die  Beschränkung  der  Sauerstoffzufuhr, 
wie  sie  namentlich  durch  die  verminderte  Absorptionsfähigkeit 
des  rothen  Blutfarbstoffes  für  den  Sauerstoff  bei  Fiebertempe- 
raturen, ferner  durch  Verengerung  der  Luftwege  (Croup),  Ver- 
kleinerung der  athmenden  Fläche  (Pneumonie)  statthat,  wirkt 
als  ein  den  Zerfall  der  Eiweisskörper  steigerndes  Moment.  In 
den  Versuchen  von  A.  Fränkel,  welcher  bei  hungernden 
Hunden  die  Sauerstoffaufnahme  durch  directe  Verengerung  der 
Athemwege  mehrere  Stunden  hindurch  bis  zum  Auftreten  hoch- 
gradiger Dyspnoe  beschränkte,  stieg  hiebei  die  Stickstoffaus- 
scheidung um  das  3fache  der  normalen  Menge.  Hieher  gehört 
auch  die  von  J.Bauer  nachgewiesene  Vermehrung  der  Stick- 
stoffausscheidung im  Harne  nach  starken  Blutentziehungen. 

Versuche,  welche  Eich  hör  st  an  wegen  Larynxeroup  und 
Diphtheritis  dyspnoeischen  Kindern  über  die  Harnstoffausscheidung 
anstellte,  ergaben,  dass  bei  behinderter  Athmung  die  Menge  des  aus- 
geschiedenen Harnstoffes  eine  geringe  ist,  sobald  aber  die  Athmung 
freigegeben  wird,  erreicht  die  Harnstoffmenge  eine  bedeutende  Höhe, 
zu  gleicher  Zeit  steigt  auch  das  Volumen  des  Harns  selbst,  und  die 
Harnstoffmenge  ist  relativ  und  absolut  grösser  geworden; 
wird  die  Athmung  von  Neuem  behindert,  so  sinkt  der  Harnstoftgehalt; 
bei  erlieblicher  Athemnoth  kann  die  Harnsecretion  auf  Null  sinken. 
Die  entgegengesetzte  Angabe  Frcänkel's  rührt  nach  Eichhorst 
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daher,  dass  jener  die  Vermelirung-  des  Harnstoffes  nicht  auf  die  Zeit 
der  freig-ewordeneii  Athmung-,  sondern  auf  die  der  behinderten  Athmung 
bezogen  hat.  (Auch  bei  dieser  Untersuchung  kam  nur  der  Gesamnit- 
stickstoff  in  Betracht.) 

Ausser  den  angeführten  Ursachen  der  febrilen  Steigerung  des 
Eiweisszcrfallcs  wirken  gewiss  auch  noch  andere  in  gleicher  Riclitung. 
Doch  liegen  die  Beziehungen  zwischen  Ursache  und  Wirkung  nicht 

in  allen  Fällen  gleich  greifbar  vor. 

J.  Bauer  und  Künstle  untersuchten  die  Stickstoifausscheidung  im  Hara 
Typhuski-anker  vor  und  nach  der  Temperaturherabsetzung  durch  Chinin 
imd  salicylsaures  Natron  und  fanden,  dass  mit  der  künstlichen  Herabsetzung  der 
Fiebertemperatur  durch  die  genannten  Antipyretica  keine  Verminderung,  sondern 
fast  re-^elmässig  eine  geringe  Vermehrung  der  Stickstoffausscheidung  im  Harn 
einhergtng.  In  derselben  Weise  wirkten  auch  kalte  Bäder.  Zugleich  beobachteten 
sie,  dass  auch  bei  Fiebernden  dui-ch  eine  möglichst  gleichförmige  Ernährung  die 
Stickstoffaussclieidung  im  Harn  ziemlich  gleichmässig  wird,  während  sie  durch 
ungleichmässige  Zufuhr  von  Eiweiss  gerade  wie  bei  Gesunden  sehr  schwankend 
wird ,  die  Zunahme  jedoch  keineswegs  der  in  der  gesammten  Nahrung  enthaltenen 
Eiweissmenge  entspricht ;   auch  bewirkte  die  in  der  Nalu-ung  zugeführte  Eiweiss- 
menge  keine  Steigerung  der  Temperatiir.    Sie  folgern  aus  den  Ergebnissen  ihrer 
Untersuchung,  dass  im  F ieb er  zus t  an  d  e  das  Vermögen  der  thierischen  Zelle. 
Eiweiss  zu  zerlegen,  herabgesetzt  ist,  wodiuxh  es  zu  einem  Missverhältniss  zwischen 
circiüirendera  und  Organeiweiss  für  die  Dauer  der  Temperatui-steigerung  kommt. 
Wenn  der  Fiebernde  trotzdem  mehr  stickstoffhaltige  Substanz  zerlegt  als  der  Nicht- 
fiebernde,  so  ist  es  nur  in  Folge  des  grossen  Ueberschusses  an  circulirendem  Eiweiss, 
welches  die  Urgane  bei  Erhöhung  der  Körpertemperatur  der  Circulation  anheim- 
geben müssen.  Sinkt  nun  die  Temperatur  spontan,  oder  wkd  sie  durch  anti- 
pyretische Mittel  herabgesetzt,  dann  kommen  augenblicklich  jene  Bedingungen 
zm-  Geltung,  welche  in  der  normal  warmen  Zelle  herrschen,  es  werden  Eiweiss- 
stoffe  angesetzt  und  der  Ueberschuss  fällt  der  Zersetzung  anheim  und  nun  ver- 
hält sich  der  Körper  ganz  so,  wie  wenn  nach  längerem  Hungerzustande  eine 
grosse  Eiweissmenge  zugeführt  wird:  circulirendes  und  Organeiweiss  setzen  sich 
in  ein  bestimmtes  Verhältniss  zu  einander. 

2.  Unter  den  chronischen  Krankheitsf o  rmen  ist 
es  der  Diabetes  mellitus,  bei  welchem  die  tägliche  Stick- 
stoffausscheidimg  die  höchsten  ZiiFern  erreicht.  Kratschmer 
fand  in  einem  solchen  Falle  bei  gewöhnlicher  Kost  in  24  Stun- 
den im  Mittel  30-8  Grm.  N,  bei  Aufnahme  von  1000  Grm. 
Fleisch  40-0  Grm. 

Beiden  chronischen  fieberhaften  Erkrankungen 
wird  die  Stickstotfausscheidung  von  dem  Ernährungszustande 
des  Individuums,  von  der  Höhe  des  Fiebers  und  von  der  Func- 
tionsfähigkeit  der  Niere  abhängen. 

Nachdem  durch  v.  Schröder  gezeigt  wurde,  dass  die 
Leber  aus  Ammoniumcarbonat  Harnstoff  zu  bilden  fähig  ist.  wurde 
es  wahrscheinlich,  dass  in  allen  jenen  Krankheiten,  in  denen  die 
zelligen  Elemente  der  Leber  durch  degenerative  Processe  in 
ihrer  Function  beschränkt  oder  gar  verdrängt  werden,  die  Aus- 
scheidung des  Harnstoffes  eine  Verminderung  und  die  des 
Ammoniaks  eine  Steigerung  erfahren  wird.  Thatsächlich  fanden 
Hallervorden,  auch  Stadelmann  bei  interstitieller 
Hepatitis  eine  je  nach  dem  Grade  der  Erkrankung  mehr 
weniger  hochgradige  Vermehrung  der  Ammoniakausscheidung 
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gegenüber  dem  Harnstoff.  Ancli  in  Fällen  von  Carcinom  und 
von  Sarcom  der  Leber  fand  sich  eine  geringe  Vermehrung  des 
Ammoniaks  im  Harn.  Zu  gleichen  Resultaten  gelangen  K.  A.  H. 
Mörner  und  Sjöqvist^);  doch  fanden  sie  auch  in  Fällen, 
wo  keine  Leberkrankheit  anzunehmen  war,  so  bei  Fettherz 
luid  Pyopneumothorax,  die  Ammoniakmenge  im  Verhältniss 
zu  der  des  Harnstoffes  grösser  als  normal. 

Es  ist  einleuchtend,  dass  man  bei  Fortführung  der  hierher 
gehörigen  Untersuchungen  nunmehr  die  Menge  des  Harnstoffes 
getrennt  von  den  N-hältigen  Extractivstoffen  des  Harns  und  vom 
Ammoniak  bestimmen  und  das  Verhältniss  des  Harnstoffes  zu 
dem  in  anderer  Form  ausgeschiedenen  Stickstoff  feststellen  wird, 
indem  wir  auf  diesem  "Wege  einen  tieferen  Einblick  in  die  Art 
der  Eiweisszersetzung  im  gegebenen  Falle  gewinnen. 

Ausser  in  den  oben  erwähnten  Untersuchungen  von  K.  A.  H. 
Mörner  und  Sjöqvist  wurde  auch  noch  in  denen  von  L.  Bleib- 
treu (Pfliiger's  Archiv,  Bd.  XLIV)  am  Hundeliarn  und  in  den  Unter- 
suchungen Ernst  Schultze's  (Pflüger's  Archiv,  Bd.  XLV)  an  sich 
selbst  die  verschiedenen  Stickstoifcomponenten  im  Harn  in  der  eben 
erörterten  Richtung  gesondert  bestimmt.  In  gleicher  Weise  wurde 
die  während  des  Druckes  dieses  Buches  veröffentlichte  Untersuchung 
von  G.  Gumlich  (Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  XVII)  „Ueber  die 
Ausscheidung  des  Stickstoffes  im  Harn"  durchgefülirt.  Bezüglich  des 
Mischungsverhältnisses  der  Stickstoffeomponenten  des  normalen  Harnes 
bei  verschiedenartiger  Nahrung  findet  er  als  mittleres  Verhältniss  der- 
selben zum  Gesammtstickstoff  (dieser  =100  gesetzt)  folgende  relative 
Mengen : 

Harnstoff-N     Ammoniak-N  Extractivstoff-N 
bei  gemischter  Kost     .    .      85-57  4-95  9-48 

„   animalischer  Kost  .    .      87"07  4*77  8*16 

„   vegetabilischer  Kost   .      79-20  4-10  16-70 

wobei  die  relative  Verminderung  des  Extractivstoff-N  bei  Fleischkost  und 
die  starke  relative  Vermehrung  desselben  bei  der  Pflanzenkost  am 
meisten  auffällt.  Bezüglich  des  zeitlichen  Verlaufes  der  Aus- 
scheidung der  einzelnen  Stickstoffeomponenten  ergab  sich  als  sehr 
bemerkenswerthes  Resultat,  dass  das  Maximum  des  Extractivstoff-N  mit 
grosser  Regelmässigkeit  einen  Tag  später  auftrat  als  das  des  Gesammt- 
stickstoffes  des  Harnes  und  des  Ammoniaks,  welche  ihi-erseits  im 
Grossen  und  Ganzen  zusammenfielen. 

Sehr  lehrreich  sind  die  Ergebnisse,  welche  Gumlich  bei  der 
in  gleicher  Richtung  durchgeführten  Untersuchung  der  Harne  bei  ver- 
schiedenen fieberhaften  und  chronischen  f  i  e  b  e  r  1  o  s  e  n  Krank- 
lieiten  erhalten  hat.  Wir  müssen  uns  hier  darauf  beschränken,  die 
Resultate,  deren  eigentlicher  Werth  in  den  Zahlenbelcgen  enthalten 
ist,  in  den  daraus  gezogenen  Schlüssen  wiederzugeben.  Bei  hohe  m 
Fieber  war  eine  relative  Verminderung  des  Harnstoffes  constant. 


')  Skandinav.  Archiv  für  Physiol.  II.  Bd. 
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Sie  wurde  ausgeglichen  durch  eine  vermehrte  Ausscheidung  des  Stick- 
stoffes der  Extractivstoffe.  Auch  das  Ammoniak  war  im  Fieber  durch- 
schnittlich relativ  vermehrt.  Im  Harne  von  Dia  betikern  fällt  der 
relativ  hohe  Gehalt  an  Ammoniakstickstoff  auf ;  die  Menge  des  Extractiv- 
stoff-N  im  Harne  ist  eine  relativ  äusserst  geringe,  Letzteres  hängt 
mit  der  reichlichen  Fleischnahrung  der  Diabetiker  zusammen.  Vor- 
geschrittene Lebercyrrhose,  schwere  Anämie,  Herzfehler 
im  Stadium  der  Insufficienz  gehen  mit  relativer  Verminderung  des 
Harnstoffes,  Vermehrung  des  Ammoniaks  und  des  Extractivstoff-IST  ein- 
her. Für  den  erhöhten  Ammoniakgehalt  wird  in  den  beobachteten 
Fällen  die  beeinträchtigte  Leberfunction,  für  den  des  Extractivstoff-N, 
wenigstens  zum  grössten  Theile,  die  geringe  Nahrungsaufnahme  ver- 
antwortlich gemacht.  Bei  Nierenkranken  findet  kurz  vor  oder 
während  acut  auftretender  schwerer  urämischer  Erscheinungen  eine 
relativ  reichlichere  Ammoniakausscheidung  statt.  Die  N-hältigen  Ex- 
tractivstoffe werden  erst  mit  der  Beendigung  des  Anfalles  in  relativ 
beträchtlich  vermehrter  Menge  ausgeschieden.  Gumlich  zieht  daraus 
den  Schluss,  dass  der  urämische  Anfall  durch  die  Ansammlung  dieser 
Extractivstoffe  in  den  Geweben  oder  den  Säften  bedingt  wird,  oder 
wenigstens  mit  der  vermehrten  Menge  derselben  im  Zusammenhange 
steht. 

Sowohl  bei  Gesunden  als  bei  Kranken  ist,  wenn  das  Körper- 
gewiclit  schnell  abnimmt,  die  Ausscheidung  von  N-hältigen  Extractiv- 
stoffen  vermehrt.  Diese  Thatsache  im  Zusammenhange  mit  Beobach- 
tungen bei  fieberhaften  Erkrankungen  weisen  darauf  hin,  dass  der 
Zerfall  stickstoffhaltiger  Gewebsbestandtheile  relativ  mehr  „Extractiv- 
stoffe" liefert,  als  der  Zerfall  von  stickstoffhältigen  Nahrungsstoffen. 

Urämie.  Jener  in  eclamptischen  Convalsionen  gipfelnde 
Symptomencomplex ,  den  die  Kliniker  als  Urämie  bezeiclinen, 
muss  zu  einem  grossen  Theile  auf  Retention  von  Harnstoff 
im  Blute  zurückgeführt  werden.  Hunde  starben  nach  subcutaner 
Injection  von  Harnstoff  von  P/o  des  Körpergewichtes  nach  vor- 
ausgegangenen Krämpfen  (Gr  eh  an  t  und  Quin  qu  au  d),  dabei 
ist  es  keinesfalls  nothwendig,  dass,  wieFrerichs  annahm,  der 
Harnstoff  sich  im  Blute  zu  kohlensaurem  Ammon  zersetze.  Doch 
ist  nicht  ausgeschlossen,  dass  die  Retention  auch  der  anderen 
Harnbestandtheile,  ja  die  mangelhafte  Ausscheidung  des  Wassers 
selbst  urämische  Anfälle  erzeugen  kann.  Meissner  sah  nach 
Einspritzungen  von  Kreatinin  in  das  Blut  von  Hunden  bei  diesen 
Mattigkeit  und  Zuckungen  auftreten;  Ranke,  Claude  Bernard, 
Traube,  Feltz  und  Ritter  beziehen  die  urämischen  Er- 
scheinungen auf  Anhäufung  von  Kalisalzen  im  Blute;  Traube 
zeigte,  dass  schon  ein  vermehrter  Wassergehalt  des  Gehirnes 
(Oedem),  wie  er  in  Folge  verminderter  Nierensecretion  auftritt, 
comatöse  Zustände,  die  der  Urämie  ähneln,  erzeugen  könne. 
Landoisi)  sah  eclamptische  Convulsionen  auftreten,  als  er  die 
Oberfläche  der  motorischen  Regionen  des  Grosshirnes  direct  mit 


')  Die  Urämie.  Wien  und  Leipig  1890. 
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verschiedenen  im  Harn  vorkommenden  Substanzen  —  Kreatinin, 
Kreatin,  Kaliumbiphospliat,  Uratsediment  des  Mensclaenliarns  — 
bestreute.  In  dieser  Weise  applicirt,  war  Harnstoff  unwirksam, 
Ammoniumcarbonat,  Natrium- und  Kaliumcliloiüd,  Leucin  scbwacli 
wirksam.  Demgemäss  findet  Landois  das  Wesen  der  Urämie 
in  einer  toxischen  Einwirkung  solcher  Substanzen  auf  das  Gehirn, 
welche  normaler  Weise  durch  den  Urin  entleert  werden  sollen. 

In  einem  durch  exquisite  Schrumpfniere  bedingten  Fall  von  Urämie 
beobachtete  E.  Fleischer  einen  bedeutenden  Abfall  der  ausgeführten  Harnstoff- 
menge —  bis  zw  2"5  Gmi.  pro  die  —  vor  und  während  des  urämischen  Anfalles, 
hingegen  stieg  nach  dem  Aufhören  der  urämischen  Symptome  die  Hamstoffausfuhr 
trotz  mangelhafter  Nahrungszufuhr  auf  30 — 40  Grm. 

§.  8.  Chemisclies  Verhalten,  Darstellung  und  ITachweis  des  Harn- 
stoffes. 

1.  Der  reine  Harnstoff  krystallisirt  in  langen,  weissen, 
vierseitigen,  wasserfreien  Prismen  (Fig.  10),   von  kühlendem. 


Fig.  10. 


a  HamBtoffkrystalle,  b  rhombische  und  c  hexagonale  Tafeln  von 
salpetersaurem  Harnstoff. 


salpeterähnlichem  Geschmack;  er  ist  leicht  löslich  in  heissem 
Wasser ,  löslich  in  1  Theil  kaltem  Wasser  und  in  5  Theilen 
Alkohol ,  in  Aether  ist  er  fast  unlöslich.  Die  Lösung  reagirt 
neutral. 

Künstliche  und  synthetische  Darstellung.  Der 
Harnstoff  ist  isomer  mit  dem  isocyansauren  Ammonium.  Ver- 
dampft man  eine  wässerige  Lösung  dieses  Salzes,  so  entsteht 
daraus  durch  Atomumlagening  Harnstoff 

OCN(NH,)  C0<™^; 

isocyansaures  Ammonium  wird  zu  Harnstoff. 
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Diese  Eeaction  war  ea,  durck  welche  es  W  ö  h  1  e  r  (1828)  den  Harnstoff  und 
damit  zum  ersten  Male  eine  im  Thierkörper  entstehende  organische  Substanz 
künstlich  darzustellen  gelang. 

Ziu-  Darstellung  von  Harnstoff  im  Grossen  dient 
noch  immer  die  Methode  Wöhler's;  doch  anstatt  das  cyan- 
saure  Ammon  aus  Cyansäure  und  trockenem  Ammoniakgas  zu 
bereiten  und  die  wässerige  Lösung  desselben  durch  Eindampfen 
in  Harnstoff  umzuwandeln,  setzt  man  eine  wässerige  Lösung  von 
rohem,  isocyansaurem  Kalium  mit  der  äquivalenten  Menge 
schwefelsaurem  Ammon  um ,  aus  dem  isocyansauren  Ammoniak 
entsteht  beim  Verdampfen  zur  Trockne  sofort  Harnstofi'. 

Man  verfährt  zu  diesem  Zwecke  nach  Liebig  in  folgender 
Weise:  Als  Aiisgangsmaterial  für  die  Darstellung  des  cj'ansauren 
Kalis  dient  Ferrocyankalium,  aus  welchem  durch  Schmelzen  mit  Pott- 
asche Cyankalium  frei  gemacht  wird,  das  man  weiter  mittelst  Mennige 
zu  isocyansaurem  Kah  oxydirt.  Ein  Gemisch  von  8  Gewichtsthcileu 
vorher  entwässertem  Blutlaugensalz  und  3  Gewiclitsthcilen  kohlen- 
saurem Kali  wird  bei  massigem  Feuer  zum  Schmelzen  erhitzt,  bis 
eine  herausgenommene  Probe  zu  einem  milchweisseu  Glase  erstarrt. 
In  die  etwas  abgekühlte,  aber  noch  flüssige  Masse  werden  nun  15  Ge- 
wichtstheile  Mennige  in  kleinen  Portionen  eingetragen,  darauf  erhitzt 
man  wieder  einige  Zeit  unter  Umrühren,  bis  sämmtliche  Mennige 
reducirt  ist  und  giesst  dann  die  Masse  auf  eine  Eisenplatte  aus.  Nach 
dem  Erkalten  wird  die  Schmelze  in  kleine  Stücke  zerschlagen  und 
das  rohe  isocyansaure  Kalium  mit  einer  Lösung  von  8  Gewichtstheilen 
Ammoniumsulfat  in  40—50  Gwth.  Wasser  aufgeweicht,  filtrirt,  die 
Flüssigkeit  auf  ein  kleines  Volumen  verdunstet,  nach  dem  Erkalten 
von  dem  auskrystallisirten  Kaliumsulfat  abfiltrirt  und  das  Fütrat  zur 
Trockne  eingedampft.  Aus  dem  Rückstände  wird  der  Harnstoff  mit 
kochendem  90procentigem  Alkohol  ausgezogen  und  man  erhält  nach 
dem  Verdunsten  des  Extractes  farblose  Krystalle  von  Harnstoff,  ein 
Viertel  des  angewendeten  Blutlaugensalzes  betragend. 

Zur  Gewinnung  von  Harnstoff  aus  dem  Harn 
dampft  man  diesen  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  Syrupdicke 
ein,  trennt  den  Harnstoff  von  den  anorganischen  Salzen  und 
der'  Harnsäure  durch  Ausziehen  mit  absolutem  Alkohol.  _  Das 
alkoholische  Filtrat  wird  wieder  zum  Syrup  eingedampft.  — 
Zum  Rückstand  fügt  man  vorsichtig  unter  Abkühlung  von 
salpetriger  Säure  freie  Salpetersäure  hinzu,  wobei  em  dicker 
Krystallbrei  von  salpetersaurem  Harnstoff  entsteht.  Diesen  trennt 
man  von  der  Mutterlauge  durch  Absaugen  auf  dem  Saugfilter 
und  Pressen  zwischen  Tliesspapier.  Um  nun  aus  dieser  Ver- 
bindung chemisch  reinen  Harnstoff  abzuscheiden, 
wird  dieselbe  behufs  Entfärbung  zunächst  aus  heissem  Wasser 
unter  Zusatz  von  wenig  Thierkohle  umkrystallisirt ,  hierauf 
werden  die  Krystalle  in  Wasser  von  circa  30»  C.  gelöst,  die 
Lösung  mit  reinem  Baryumcarbonat  übersättigt  und  auf  dem 
Wasserbade  zur  Trockne  verdunstet.  Der  pulverisirte  Rückstand 
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wird  mit  absolutem  Alkohol  extraliirt,  das  Extract  auf  dem 

Wasserbade  zur  Krystallisatiou  eingeengt,  dann  in  die  Kälte 

gestellt,  bis  sich  der  Harnstoff  ausgeschieden  hat.  Die  von  der 

Mutterlauge  eingehend  getrennten  Krystalle  müssen  zur  end- 

giltigen  Reinigung  3 — 5mal  aus  heissem  Alkohol  umlo-ystallisirt 

werden  (Pflüger);  erst  dann  erhält  man  Harnstoff,  welcher 

im  Exsiccator  über  Schwefelsäure  sehr  bald  bis  zum  constanten 

Gewicht  trocknet  —  ein  Zeichen  seiner  chemischen  Reinheit. 

Neubauer  entfärbte  den  Salpetersäuren  Harnstoff,  indem  er  denselben  in 
wässeriger  kochender  Lösung  so  lange  mit  kleinen  Mengen  von  Kaliumpermau- 
ganat  versetzte  ,  bis  die  Lösung  vollkommen  farblos  wurde.  Nach  dem  Verdunsten 
scheidet  sich  der  salpetersaure  Harnstoff  vollkommen  fai'blos  aus. 

Soll  eine  Flüssigkeit  als  Harn  identificirt  werden,  oder  in  einer 
eiterigen  Flüssigkeit  das  Vorkommen  von  Harn  —  z.  B.  bei  der 
Comnnmication  von  Eiterherden  nait  der  Niere  oder  mit  anderen  Theilen 
des  nropoetischen  Systems  —  constatirt  werden,  so  geschieht  dies 
durch  den  Nachweis  von  Harnstolf  in  einer  solchen  Flüssigkeit. 

Qualitativer  Nachweis  des  Harnstoffes  im  Harn. 
Man  dampft  je  nach  der  Concentration  des  Harns  50 — 100  Ccm.  des- 
selben auf  dem  Wasserbade  in  einer  Porzellauschale  bis  zum  Syriip 
ein,  versetzt  den  Rückstand  noch  heiss  mit  100 — 200  Ccm.  absoluten 
Alkohol  und  verreibt  die  Masse  sorgfältig ;  nach  dem  Erkalten  filtrirt 
man  und  verdampft  den  alkoholischen  Auszug.  Der  bleibende  Syrup  wird 
nach  vöUigem  Erkalten  mit  reiner  Salpetersäure  versetzt,  es  scheidet 
sich  salpetersaurcr  Harnstoff  aus.  Dieser  wird  auf  einer  porösen  Thon- 
platte abgesogen  und  durch  Behandeln  mit  Baryumcarbonat  in  Harn- 
stoff übergeführt.  Zur  Prüfung  desselben  dienen  zunächst  folgende 
Proben:  1.  Die  Bildung  von  Biuret  (s.  d.),  2.  Verhalten  der  wässe- 
rigen Lösung  gegen  uuterbromigsaures  Natron  (s.  pag.  47)  und  3.  die 
Bildung  von  salpetersaurem  oder  oxalsaurem  Harnstoff  (s.  pag.  47). 

Um  Harnstoff  in  einer  Flüssigkeit  nachzuweisen  ,  die  Eiweiss- 
körper  enthält,  bringt  man  die  Flüssigkeit  durch  Zusatz  von  Essigsäui-e  auf 
möglichst  neutrale  Reaction  und  versetzt  dieselbe  mit  dem  vierfachen  Volum 
starken^  Alkohols.  Nach  melu-stündigem  Stehen  wird  vom  Coagulum  abfiltrirt,  der 
Weingeist  auf  dem  Wasserbade  verjagt  und  der  Rückstand  wieder  mit  absolutem 
Alkohol  extrahirt.  Der  nach  dem  Verdunsten  dieses  Auszuges  bleibende  Rückstand 
wird  in  wenig  Wasser  gelöst  und  mit  der  Lösung  werden  die  sub  2  und  3  be- 
zeichneten Proben  ausgeführt. 

Die  Synthese  der  Harnstoffes  als  Diamids  der  Kohlensäure 
gelang  nach  mehreren  Methoden,  welche  allgemein  zur  Bildung  von 
Säureamiden  führen. 

1.  Durch  Einwirken  von  Ammoniak  auf  a)  Carbonylchlorid  oder 
auf  h)  Kohlensäureäthyäther  (Natanson). 

a)  COCI2  +  2NH3  =  CO<^gJ  +  2  HCl, 

^^<0C'  I;  +  2  NH3  =  CO<^fj^  +  2     H,  .  OH. 

2.  Durch  Erhitzen  von  Oxamid  mit  Quecksilberoxyd  (Williamson). 

^^<nh'+"sö=  co<nh.!  +  + 
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3.  Durcli  Einwirkung  schwacher  Säuren  auf  Cyanamid  (Anlage- 
rung eines  Moleküls  H,0),  (Cloez  und  Canlzzaro). 

CN.NH,  +H,0  =  CO<^[J;. 

1  Zersetzungen  des  Harnstoffes.  Die  Harnstoff- 
krystaUe  schmelzen  bei  132°  C.  Bei  höherer  Temperatur  zersetzen 
sie  sich  unter  Abgabe  von  Ammoniak  und  gehen  dabei  m 
Biuret  über 

Harnstoff  Biuret 
Das  Biuret  ist  somit  durch  Austritt  von  1  Molekül 
Ammoniak  aus  2  Molekülen  Harnstoff  entstanden.  Löst  man  die 
Schmelze  in  Wasser,  setzt  Natronlauge  und  einige  Tropfen  sehr 
verdünnter  Kupferlösung  hinzu,  so  erhält  man  eine  vipiette 
Färbung  (B  i  u  r  e  t  r  e  a  c  t  i  0  n).  Bei  weiterem  Erhitzen  des  Buirets 
entsteht  Ammoniak  und  Cyanursäure. 

3  Uebergiesst  man  ein  Harnstoffkrj^stallchen  m  einem 
Porzeilanschälchen  mit  einem  Tropfen  fast  concentrirter  wässeriger 
Für  für  Öllösung  und  fügt  zugleich  einen  Tropfen  Salzsäure 
von  etwa  1-10  specifisches  Gewicht  hinzu,  so  bemerkt  man  eine 
sehr  rasch  von  Gelb,  durch  Grün,  Blau  in  Violett  übergehende 
Färbung,  welche  sich  nach  einigen  Minuten  in  ein  prachtvolles 
Purpurviolett  umwandelt  (Hugo  Schiff).  Aeltere  Furfuro - 
lösungen  färben  sich  auf  Zusatz  von  concentrirter  Salzsäure  nach 
kurzer  Zeit  blassroth.  Um  einem  hierdurch  möghchen  Irrthum 
zu  entgehen,  stellt  man  sich  eine  solche  Mischung  (2  ücm._  ±ur- 
furoUösung  und  4—6  Tropfen  Salzsäure)  her  und  lost  m  ihr 
einen  kleinen  Harnstoffkrystall  auf;  es  tritt  dann  nach  wenig 
Minuten  eine  tiefviolette  Färbung  auf.  welche  allmalig  nuss- 
farben  wird ;  schliesslich  scheidet  sich  eine  schwarze  Substanz  aus^ 

4  Von  Wasser  und  verdünnten  Säm-en  wird  der  Harnstott 
bei  längerem  Kochen,  ebenso  durch  concentrirte  Schwefelsäure, 
Phosphorsäure  und  heissen  alkalischen  Laugen  unter  Autiiahme 
von  Wasser  in  Kohlensäure  und  Ammoniak  zerlegt: 

CO<S&  +  H,0  =  CO,  +  2NH3. 

Die  gleiche  hydrolytische  Spaltung  des  Harnstoffes  bewirken 
mehrere  Arten  der  Spaltpilze,  welche  die  alkalische  Harn- 

gährung  (s.  d.)  erregen.  ^      ,     ,  .  •  j. 

Auf  die  Spaltung  des  Harnstoffes  durch  concentrirte 
Schwefelsäure  in  Kohlensäure  und  Ammoniak  beruht  die  älteste 
Bestimmungsmethode  des  Harnstoffes  von  Heinz  undüagsky 
und  die  neueste  nach  Kjeldahl.  Bei  ersterer  wurde  das 
Ammoniak  als  Platinsalmiak  gewogen ,  bei  letzterer  wiixl_  das 
Ammoniak  aus  der  mit  Natronlauge  alkalisch  gemachten  Jj  lussig- 
keit  abdestillirt  und  titrimetrisch  bestimmt. 


Verbindungen  des  Harnstoffes. 
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Die  Zerlegung  des  Harnstoffes  durch  heisse  alkalisehe  Lö- 
sungen bildet  die  Grundlage  von  Bunsen's  Bestimmungsmethode. 
Der  mit  alkalischer  Chlorbariuralösung  versetzte  und  filtrirte 
Harn  wird  im  zugeschmolzenen  Rohr  erhitzt,  dabei  zerfallen  der 
Harnstoff  (und  auch  die  stickstofiliältigen  ExtractivstoflFe  des 
Harnes)  in  Kohlensäure  und  Ammoniak ;  die  Kohlensäure  wird 
in  Form  von  kohlensaurem  Baryt  abgeschieden,  gewogen  und 
auf  Harnstoff  berechnet. 

5.  Durch  salpetrige  Säure  wird  HarnstoflP  als  Diamid  der 
Kohlensäure  analog  anderen  Amiden  zerlegt,  wobei  Kohlensäure- 
anhydrid, Wasser  und  N  entstehen,  nach  der  Gleichung : 

CO<^^J  +  2  NO,  H  =  CO,  +  3  H,  0  +  4  N. 

Auf  dieser  Zerlegung  beruht  die  Bestimmungsmethode 
des  HarnstoflPes  von  Grehant. 

6.  Lässt  man  auf  1  Molekül  Harnstoff  3  Moleküle  in  über- 
schüssiger Base  gelöstes  unterbromigsaures  Natron  einwirken, 
so  wird  Harnstoff  in  Kohlensäureanhydrid,  Wasser  und  Stick- 
stoff zerlegt, 

CO<^|j  +  3BrONa=:3BrNa-f  CO,  +  2H,0  +  N2. 

Auf  dieser  Reaction  beruht  die  Harnstoflfbestimmung  nach 
Kn  op  -Hüfner. 

V  e  r  b  i  n  d  u  n  g  e  n  d  e  s  H  a  r  n  s  1 0  f  f  e  s.  Der  Harnstoff  tritt  durch 
direete  Addition  sowolil  mit  Säuren,  als  mit  Metalloxyden  und  selbst 
mit  Salzen  zu  gut  krystallisirenden  Verbindungen  zusammen.  Von 
diesen  wollen  wir  nur  jene  hier  beschreiben ,  welche  zum  Theil  für 
die  Abscheidung  und  den  Nachweis  von  Harnstoff,  zum  Theil  auch 
für  die  Bestimmung  desselben  verwerthet  werden. 

1.  S  a  1  p  e  t  e  r  s  a  u  r  e  r  Harnstoff,  Harnstoftnitrat, 
CON2H4.HNO3.  Die  Verbindung  entsteht,  wenn  eine  concentrirte 
Lösung  von  Harnstoff  mit  massig  concentrirter ,  von  salpetriger 
Säure  freier  Salpetersäure  in  geringem  Ueberschuss  versetzt  wird. 
Beim  Abkühlen  der  Mischung  scheidet  sich  salpetersaurer  Harnstoff' 
in  Form  von  weissen  glänzenden  Schuppen  und  Blättchen  aus,  welche 
unter  dem  Mikroskop  hexagonale,  hier  und  da  auch  rhombische  Tafeln 
und  sechsseitige  Prismen  des  rhombischen  Systems  darstellen,  welche 
häufig  übereinander  gelagert  sind  (Fig.  10).  Die  Verbindung  ist  im 
Wasser  ziemlich  leicht,  in  salpetersäurehältigem  Wasser  schwerer 
löslich. 

Hat  man  nur  geringe  Mengen  von  Probeflüssigkeit,  so  kann 
man  die  Bildung  von  salpetersaurem  Harnstoff  unter  dem  Mikro- 
skopeverfolgcn.  Ein  Tropfen  der  conccntrirten  wässerigen  Flüssig- 
keit wird  auf  das  Objectglas  gegeben,  dann  das  Ende  eines  Stückchens 
Zwirnfaden  in  den  Tropfen  gebracht  und  mit  dem  Deckgläsclien  be- 
deckt. Befeuchtet  man  nun  das  freie  Ende  des  Fadens  mit  reinei- 
Salpetersäure,  so  kann  man  bald  nachher  die  Bildung  der  Krystalic 
an  beiden  Seiten  des  Fadens  beobachten. 
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2.  Oxalsaurcr  Harnstoff,  2  CO  N,  H,  .  C,  H,  0, ,  bildet 
sich  beim  Mischen  einer  concentrirten  Oxalsilurelösung  mit  emer 
concentrirten  Harnstolflösuug  und  scheidet  sich  in  rhombischen  Tafeln 
lind  kurzen  rhombischen  Prismen  aus.  Die  Krystalle  sind  in  kaltem 
Wasser  schwer  löslich,  ebenso  in  Alkohol,  Aetiier  und  Amylalkoho  . 
Beim  Eindampfen  seiner  wässerigen  Lösung  verwandelt  sich  der  Oxal- 
säure Harnstoff  in  saures  oxalsaures  Ammon. 

3  Von  den  Verbindungen  des  Harnstoffes  mit  Alkalisalzen  ist 
wichtig  die  mit  Chlornatrium,  welche  schon  beim  Eindampfen  des 
Harnes  auskrystallisirt.  Von  den  Verbindungen  des  Harnstoftes  mit 
MetaUsalzen  und  mit  Metalloxyden  ist  am  wichtigsten  die  des  Harn- 
stoffes mit  s  a  1  p  et  e rs  a u r  e  m  Qu  e  c k s  il  b  e  r  0  xy  d  und  Quecksilber- 
oxyd,  auf  deren  Bildung  die  Liebig-Pflüger'sche  Methode  der 
Bestimmung  des  Gesammtstickstoffes  im  Harn  beruht. 

8.  9  Bestimmung  des  Gesammtstickstoffes  durch  Titrirung  nach 

Liebig-Pfiüger. 

Das  folgende,  mit  einfaclaen  Hilfsmitteln  und  in  wenig  Zeit 
ausführbare  Verfahren  wurde  ursprünglich  zur  Bestimmung  des 
wirklichen  Harnstoffgehaltes  im  Harn  angewendet. 
Pflüg  er  und  Bohl  and  zeigten  jedoch,  dass  mit  dem  angeb- 
lichen Harnstofle  annähernd  der  sämmtliche  im  Harn  enthaltene 
Stiekstoff  erhalten  wird. 

Princip  der  Methode.  Wird  eine  Harnstoff losung  m 
der  Concentration,  wie  sie  der  Harn  vorstellt,  mit  einer  Lösung 
von  salpetersaurem  Quecksilberoxyd  versetzt,  so  ent- 
stehen hierbei  Yerbindimgen,  welche  auf  ein  Aequivalent  Harn- 
stoff 2,  3  und  4  Aequivalente  Quecksilber  enthalten.  Eine  voll- 
kommene Ausfällung  des  Harnstoffes  tritt  nur  dann  em  wenn 
der  entstehende  Niederschlag  die  Zusammensetzung  2C0is.,Hi, 
HgfNOg),,  3HgO  zeigt.   Damit  nun  dieser  Niederschlag  sich 
bilde,  müssen  folgende  Bedingungen  erfüllt  werden :  1.  Es  muss  die 
bei  der  Bildung  dieses  Niederschlages  frei  werdende  Salpeter- 
säure neutralisirt  werden;  2.  die  Neutralisation  ist _ mit  Normal- 
sodalösung vorzunehmen  (verdünnte  Sodalösung  gibt  zu  hohe, 
concentrirtere  zu  niedere  Werthe);  3.  man  neutralisirt  erst  dann, 
wenn  die  Lösung  bereits  mit  der  zur  völligen  Fällung  des  Harn- 
stoffes erforderlichen  Menge  der  Qnecksilberlösung  versetzt  ist; 
4.  diese  Menge  der  Quecksilberlösung  ist  der  Harnstofflosung 
nicht  in  einzelnen  Portionen,  sondern  auf  einmal  zuüiessen  zu 
lassen.   Der  fehlende  kleine  Rest  der  Quecksüberlösung  wird 
nachträglich  zugefügt.  _         _  ^-  w 

Sämmtlicher  Harnstoff,  sowie  annähernd  alle  stickstoft- 
hältigen  Bestandtheile  des  Harnes  sind  ausgefällt,  wenn  sich  m 
der  Flüssigkeit  noch  ein  kleiner  Ueberschuss  von  Quecksilber- 
oxydsalz  in  Lösung  befindet;  dessen  Nachweis  bildet  die  End- 
reaction.  Sie  wird  ausgeführt,  indem  man  einen  Tropfen  der 
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zu  titrh-enden  Lösung  mit  Soda  oder  Natriumbicarbonat  iu  Be- 
rührung bringt,  das  überschüssige  Qnecksilbersalz  gibt  dann 
einen  gelben  Niederschlag  von  Quecksilberoxyd  oder  basischem 
Quecksilbersalz. 

Diese  Bestimmungsmethode  ist  im  Harn  erst  dann  aus- 
führbar .  wenn  aus  demselben  früher  die  Phosphorsäure 
und  Salzsäure  entfernt  wurden.  Es  geben  nämlich,  die  Phos- 
phate mit  salpetersaurem  Qnecksilberoxyd  ebenfalls  einen  Nieder- 
schlag ;  anderseits  beeinflussen  die  im  Harn  vorhandenen  Chloride 
die  Fällung  des  HarnstolFes  dadurch ,  dass  das  salpetersatire 
Quecksilberoxyd  sich  mit  den  Chloriden  zn  Quecksilberchlorid 
umsetzt,  welches  letztere  den  Harnstoff  nicht  fällt ;  man  erhält 
also  einen  Niederschlag  der  HarnstofPquecksilberverbindung  erst 
dann,  nachdem  sämmtliche  Chloride  sich  mit  Quecksilbernitrat 
umgesetzt  haben ,  so  dass  man  bei  Gegenwart  von  Chloriden 
mehr  Mercurinitrat  verbraucht  als  die  stickstoffhaltigen  Bestand- 
theile  allein  zu  ihrer  Fällung  bedürfen. 

In  welcher  Weise  man  die  Phosphor  säure  und  Salzsäure 
aus  dem  Harn  entfernt  s.  pag.  52,  sub  1  und  2. 

Erfordernisse:  1.  Reine  2procentige  Harnstofflösung  zur  Feststellung 
des  Titres  der  Quecksilberlösung.  2-  Eine  Lösung  von  salpetersaurem  Quecksilber- 
oxyd, 'd-  Barytmisclmng.  4-  Normalsodalösung.  5.  Sodalösung  zur  Prüfung  der 
Endreaction. 

Herstellung  der  Lösungen. 

L  Z weiprocentige  Harnstofflösung.  Man  löst  2  Grm.  reinen,  im 
Vacuum  über  Schwefelsäure  getrockneten  Harnstoff  (s.  pag.  45)  in  wenig  Wasser 
auf  und  verdünnt ,  bis  die  Flüssigkeit  ein  Volum  von  genau  100  Ccm.  erreicht. 
10  Ccm.  dieser  Lösung  enthalten  genau  200  Mgrm.  Harnstoff. 

2.  Titrirte  Merciirinitratlösung.  Die  Quecksilberlösung  zur  Be- 
stimmung des  Harnstofies  im  Harn  muss  so  concentrirt  sein,  dass  20  Ccm.  der- 
selben gerade  hinreichen,  um  den  Harnstoff  in  10  Ccm.  der  dargestellten  Lösung 
(200  Mgrm.  Harnstoif)  vollkommen  auszufällen;  es  wird  dann  1  Ccm.  der  Qiieck- 
silberlösung  10  Mgrm.  Harnstoff  entsprechen.  Die  Lösiing  muss  zu  diesem  Zwecke 
eine  Menge  Oxyd  enthalten ,  welche  hinreicht ,  dass  aller  Harnstoff  mit  4  Aequi- 
valenten  Quecksilberoxyd  gefällt  wird,  und  ausserdem  noch  einen  geringen  Ueber- 
schuss,  um  die  vollständige  Fällung  des  Harnstoffes  in  der  Probe  mit  kohlen- 
saurem Natron  anzuzeigen.  Lieb  ig  hat  gefunden,  dass  auf  100  Mgrm.  Harnstoff, 
welchen  nach  der  Rechnung  720  Mgrm.  Quecksilberoxyd  entsprechen ,  in  10  Ccm. 
der  Quecksilberlösung  ein  Plus  von  52  Mgrm.  Oxyd,  also  zusammen  772  Mgrm. 
vorhanden  sein  müssen,  um  auch  in  verdünnten  Flüssigkeiten  eine  deutliche  Ee- 
action  auf  Quecksilberoxyd  mit  kohlensam'em  Natron  zu  erhalten,  also  im  Liter 
77'2  Quecksilberoxyd. 

Diese  Lösung  wird  bereitet : 

ri)  Aus  Q  u  e  c  k  s  i  1  b  e  r  0  X  y  d.  Man  wägt  77'2  Grrm.  reines ,  bei  100" 
getrocknetes  Quecksilberoxyd  ab,  löst  es  in  einer  Porzellanschale  unter  gelindem 
Erwärmen  in  möglichst  wenig  Salpetersäure ,  dampft  zur  SjTupdicke  ab  und 
verdünnt  auf  1  Liter.  Sollte  sich  basisches  Salz  abscheiden ,  so  setzt  man 
tropfenweise  so  viel  Salpetersäure  hinzu,  bis  der  Niederschlag  eben  wieder  ver- 
schwunden ist. 

b)  Aus  salpetersaurem  Qnecksilberoxydnl.  Dieses  muss  durch 
Erhitzen  mit  Salpetersäure  in  Mercurinitrat  überführt  werden.  Am  zweck- 
mässigsten  wird  die  Jjösung 

c)  aus  reinem  Quecksilber  bereitet.  Um  einen  Liter  der  titrirteu 
Quecksilberlösung  zu  erhalten,  wägt  man  7r48  Grrm.  Quecksilber  ab,  bringt  es  in 
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ein  geräumiges  Becherglas,  fügt  das  ötache  Gewiclit  reiner  Salpetersäure  von  1-425 
spec.  Gew.  hinzu  i;nd  erwärmt  im  Wasserbad  bis  Alles  gelöst  ist.  Man  dampft 
ab,  bis  die  Lösung  ganz  farblos  geworden,  fügt  auf's  Neue  wiederholt  einige 
Tropfen  Salpetersäure  hinzu,  bis  man  keine  Spur  von  gelben  Dämpfen  mehr  ent- 
weichen sieht.  Ein  Tropfen  der  Lösung  darf  sich  mit  Ghloniatriumlösung  nicht 
trüben  (Abwesenheit  von  Mercuronitrat).  Nun  dampft  man  langsam  weiter  ab, 
bis  die  Flüssigkeit  wieder  einen  Stich  in's  Gelbliche  angenommen  hat  —  in  diesem 
Momente  ist  alle  überschüssige  Salpetersäure  verjagt  und  bereits  eine  Spur  von 
basischem  Salz  vorhanden.  Das  weitere  Einengen  wird  nun  unterbrochen  und  die 
einen  dicklichen  Syi-up  bildende  Flüssigkeit  muss  genau  auf  einen  Liter  ver- 
dünnt werden.  ,  .„         ,  . 

d)  Eine  Quecksilbernitratlösung,  welche  77-2  Gm.  Quecksilberoxyd  in 
1  Liter  Flüssigkeit  enthält,  zeigt  bei  20°  C.  das  spec.  Gew.  1100.  Man  kann 
sich  daher  eine  solche  Quecksilberlösung  auch  so  herstellen,  dass  man  eine  kaut- 
Uche  Lösung  von  Quecksilberpernitrat  so  weit  mit  destillirtem  Wasser  verdünnt, 
bis  sie  bei  20°  das  speciflsche  Gewicht  von  1100  hat.  Bei  der  Verdünnung  lasst 
man  das  nöthige  Wasser,  um  nicht  basisches  Salz  abzuscheiden,  m  die  Mercun- 
nitratlösung  zufliessen  und  nicht  etwa  umgekehrt  die  Lösung  m  das  Wasser. 
Immer  thut  man  gut,  bei  der  Verdünnung  zunächst  etwas  weniger  als  die  lie- 
rechnete  Menge  Wasser  zuzusetzen,  um  nach  erneuerter  Bestimmung  des  specih- 
schen  Gewichtes  noch  einen  kleineu  Zusatz  von  Wasser  macheu  zu  können.  _ 

Schliesslich  wird  die  nach  einem  der  angeführten  Verfahren  bereitete 
Quecksilberlösung  nach  Pflüger  in  folgender  Weise  auf  ihre  Richtigkeit 
geprüft.  Man  misst  sich  mittelst  Pipette  10  Ccm.  der  sab  1  beschriebenen  Harn- 
stofElösung  in  ein  Becherglas  und  lässt  die  ganze  Menge  der  zur  Jalluug  des 
Harnstoffes  nothwendigeu  Mercurinitratlösung  weniger  der  letzten  drei  Zehntel- 
Cubikceutimeter ,  also  19'7  Ccm.  auf  einmal  aus  der  Bürette  zufliessen,  hierauf 
wird  ohne  Verzug  mit  der  entsprechenden  Menge  Normalsodalosung  neutralisirt 
(wozu  meistens  11—12  Gem.,  jedenfalls  weniger  als  20  Ccm.  derselben  ausreichen 
die  ebenfalls  aus  einer  Bürette  in  einem  Strahle  zufliessen  müssen)  und  nun  wird 
nach  dem  Zusatz  der  letzten  drei  Zehntel-Cubikcentimeter  auf  die  Endreaction 
geprüft.  Bei  Verbrauch  von  19-9  Ccm.  Quecksilberlösung  darf  der  Index  noch 
nicht  kommen,  sondern  erst  bei  200.  Man  prüft  auf  den  In  dex  mit  Sodalosung 
auf  einer  Glasplatte  mit  schwarzer  Unterlage  und  lässt  die  Tropfen  stehen,  so  dass 
man  vergleichen  und  die  oft  erst  nach  Minuten  auftretende  Farbenveranderung 

beobachten  kann.  .  ,  ■,. 

Vor  der  definitiven  Stellung  der  Quecksilberlösung  wird  dieselbe  meistens 
zu  concentrirt  sein;  am  nun  das  richtige  Verliältniss  darzastellen ,  wird  man 
mit  Wasser  verdünnen.  Es  wäre  z.  B.  die  zu  stellende  Lösung  von  19  8  auf 
20-0  Ccm  zu  bringen,  dann  müssen  zu  je  19-8  Ccm.  Quecksilberlösung  0  2  Ccm., 
oder  zu  980  Ccm.  der  Lösung  20  Ccm.  destührtes  Wasser  hinzugefügt  werden, 
wobei    auf    die    vollkommene    Mischung    beider    Flüssigkeitspartien  geachtet 

werden  muss.  . 

3.  Baryt mischung  Eine  Mischung  von  1  Volum  einer  kalt  gesattigten 
Lösung  von  salpetersaurem  Baryt  und  2  Volumina  kalt  gesättigten  Barj-twassers. 

4.  Normalsodalösung.  Man  erhitzt  im  gewogenen  Tiegel  im  Sandbad 
chemisch  reines  Natriumcarbonat  bis  es  nicht  melii-  an  Gewicht  verliert  und  löst 
53  Grm.  im  Liter  Wasser ;  oder  man  bereitet  sich  eine  solche  Lösung  vom  spec. 
Gew.  1-053.  Man  bestimmt  darauf  durch  Titration  einer  2procentigen  Harnstoft- 
lösung  diejenige  Menge  Sodalösung,  welche  zur  fast  vollständigen  Neutralisation 
der  beimTitriren  frei  werdenden  Säure  erforderlich  ist;  es  ist  zweckmassig,  sieh 
die  hierbei  für  je  10—20  Ccm.  Quecksilberlösung  ausreichenden  Mengen  Sodalösnng 
tabellarisch  anzumerken. 

Bevor  man  an  die  Titration  gebt,  muss  man  berücksichtigen, 
ob  die  Beschaffenheit  des  liarnes  eine  solche  ist,  welche  ihn  für  die 
Anwendung  dieser  Bestimmungsmethode  geeignet  macht.  Es  ist  dies 
nicht  der  Fall,  wenn  1.  der  Harn  sich  in  voller  ammoniakalischer 
Gähnrag  befindet;  nur  wenn  blos  die  ersten  Anfänge  der  Gälirung 
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auftreten,  braucht  man  auf  das  kohlensaure  Ammon  keine  Rücksicht 
zu  nehmen,  2.  der  Harn  darf  kein  Leucin  oder  Tyrosin  entlialten, 
wie  dies  bei  acuter  Pliosphorverg-iftung  und  bei  acuter  Leberatrophic 
vorkommt.  Es  addirt  sich  nämlicli  in  einem  solchen  Falle  zum 
N-G  ehalt  des  Harnstofres  nicht  der  N-Gehalt  des  Leucins,  sondern  das 
l^/^fache  dieses  Werthes  (Salkowski).  Bei  einer  erheblichen  Menge 
von  Leucin  würde  der  Gesammtstickstoff  zu  hoch  gefunden  werden. 
3.  Eine  Anzahl  heterogener  und  durch  Medicamente  eingeführter 
Stoffe  beeinträchtigen  die  Reaction,  indem  sie  entweder  wie  die  Amido- 
säuren  die  Endreaction  hinausschieben,  oder  indem  sie  wie  die  Salicyl- 
säure,  Benzoesäure  durch  Quecksilberoxydnitrat  ebenfalls  gefällt  werden. 
Die  letztgenanten  Säuren  können  übrigens  durch  Silbernitrat  aus  dem 
Hai-n  vollständig  entfernt  werden,  wonach  dieser  für  die  Bestimmung 
brauchbar  wird. 

Enthält  der  II  am  Ei  weiss,  so  muss  dasselbe  vor  der 
Hestimmung  entfernt  werden.  Man  erhitzt  eine  gemessene  Menge  des 
Harnes,  nachdem  man  mit  einigen  Tropfen  Essigsäure  versetzt  hat, 
in  einem  langhalsigen  Glaskolben  im  Wasserbade,  bis  alles  Albumin 
coagulirt  ist,  lässt  nun  die  Flüssigkeit  im  verschlossenen  Glaskolben 
erkalten,  filtrir^  wäscht  mit  nur  so  viel  Wasser  nach,  bis  das  Filtrat 
das  ursprüngliche  Volum  des  Harnes  erreicht  hat,  und  verwendet  das 
Filtrat  zur  N-Bestimmung. 

Die  Gearemvart  von  Jod-  und  Bromalkalien  im  Harn  nach  medica- 
mentöser  Zufuhr  dieser  Salze  ist  bei  dieser  Bestimmungsmethode  in  gleicher  Weise 
wie  die  der  Chloride  störend,  sie  werden  wie  diese  letzteren  mittelst  Silbernitrat 
aus  dem  Harn  entfernt. 

Schätzung  der  H  ar  n  st  o  f  f  ra  en  g  e  nach  dem  speci- 
fi sehen  Gewichte  des  Harnes.  Als  eine  der  Bedingungen  für 
die  Gesammtstickstoffbestimmung  im  Harne  nach  Pflüg  er  wurde 
pag.  48  angeführt,  dass  die  zur  Fällung  des  Harnstoffes  nothwendige 
Menge  an  Mercuriuitrat  auf  einmal  zugesetzt  Averde.  Um  dieses  Postulat 
erfüllen  zu  können,  muss  man  doch  den  Gehalt  des  Harnes  an  Harn- 
stoff schon  im  Voraus  kennen. 

Man  erreicht  dies  in  einer  für  den  Praktiker  ausreichenden 
Weise  durch  Schätzung  der  Harnstoffmenge  nach  dem  specifischen 
Gewichte  des  Harnes.  Wie  auf  pag.  9  erwähnt,  wird  das  specifische 
Gewicht  eines  Harnes,  der  frei  von  Zucker,  Eiweiss  und  nicht  sehr 
arm  an  Chlornatrium  ist,  hauptsächlich  von  seinem  Gehalt  an  Harn- 
stoff und  an  anorganischen  Salzen  bestimmt.  Dabei  zeigt  die  Er- 
fahrung, dass  ein  Harn  mit  einem  specifischen  Gewicht  von  1010  etwa 
l"/o  Harnstoff  enthält;  bei  einer  Dichte  unter  1015  ist  meist  weniger 
als  1-5%  Harnstoff  enthalten;  eine  Dichte  von  1015 — 1020  ent- 
spricht einem  Gehalte  von  1-5— 20/0  Harnstoif.  Bei  einer  Dichte 
welche  grösser  als  1020,  enthält  der  Harn  immer  über  20/0,  und  zwar 
steigt  der  Harnstoffgehalt  oberlialb  dieser  Grenze  viel  rascher  als  die 
Dichte,  so  dass  ein  Harn  von  1030  spec.  Gew.  über  40/0  Harnstoff 
enthält.  In  einem  an  Chloriden  sehr  armen  Fieberharn  finden  sich  bei 
einer  Dichte  von  1020  manchmal  3— 40/0  Harnstoff. 
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Ausführung  der  Bestimmung  im  Harne. 

1.  Man  entfernt  aus  dem  Harne  die  l'hospliorsäure  (ö.  o.)  und 
gleichzeitig-  auch  die  Schwefelsäure.  Zu  dem  Zwecke  misst  man  von 
dem  Harne  50  Ccm.  mit  einer  Pipette  ab ,  gibt  25  Gern,  der  Haryt- 
mischung  hinzu,  lässt  eine  Zeit  lang  stehen  und  iiltrirt  dann  durch 
ein  nicht  angefeuclitetes  Filter.  Von  diesem  Filtrate  misst  man  sich 
für  jede  Probe  15  Ccm.,  enthaltend  10  Ccm.  Harn,  in  ein  Bechcrglas  ab. 

Reicht  bei  sehr  phosphorreichen  Harnen  ein  halbes  Volum  der 
Barytmischung  zur  vollständigen  Austallung  der  Phosphorsäure,  und 
Schwefelsäure  nicht  aus,  so  fügt  man  dem  Harne  ein  gleiches  Volum 
der  Harnbarytmischuug  hinzu  und  verfährt  wie  oben;  vom  Filtrate 
nimmt  man  aber  auch  diesmal  eine  10  Ccm.  des  ursprünglichen  Harns 
entsprechende  Probe. 

2.  Man  neutralisirt  die  dem  Filtrat  entnommene  Probe  genau 
mit  Salpetersäure;  damit  die  zur  Neutralisation  erforderliche  Menge 
genau  gemessen  werden  könne,  wird  die  Salpetersäure  aus  einer 
Bürette  zufliessen  gelassen. 

3.  Es  wird  in  einer  10  Ccm.  des  ursprünglichen  Harnes  ent- 
sprechenden i'robc  die  Menge  der  zur  Entfernung  der  Chloride,  even- 
tuell auch  der  Bromidc  und  Jodide  nothweudigen  titrirteu  Silberlösung 
bestimmt.  Darauf  versetzt  man  das  neutralisirte  Harnbarytgemenge 
mit  der  zur  vollständigen  Ausfälluug  der  Chloride  (eventuell  Bromidc 
und  Jodide)  erforderlichen,  aus  der  frühereu  Bestimmung  bekannten 
Menge  der  Silbernitratlösung. 

Zu  diesem  Zwecke  wird  man  mit  Vortheil  das  von  Habel  und 
Feruholz  angegebene  Verfahren  der  Chloride  bestimmung  an- 
wenden: Man  misst  sich  15  Ccm.  der  Harnbarytmischung  ab,  säuert  die- 
selbe, nacli  der  Neutralisation,  mit  zehn  Tropfen  verdünnter  Salpeter- 
säure (vom  spec.  Gew.  1-119)  an  und  setzt  so  lange  von  der  Silberlösung 

1  Ccm.  (=  0-01  Grm.  Kochsalz)  hinzu,  als  man  die  Entstehung  des 
Niederschlages  von  Chlorsilber  bemerken  kanu,  hierauf  filtrirt  man 
eine  kleine  Portion  in  ein  Reagensgläschen  ab  und  prüft,  ob  durch 
Zusatz  von  1—2  Tropfen  der  Silberlösung  eine  Trübung  entsteht: 
ist  diese  stark,  so  giesst  man  das  Ganze  in's  Becherglas  zurück,  setzt 
0-1  Ccm.  der  Silberlösung  zu  und  prüft  von  Neuem,   bis  die  durch 

2  Tropfen  Silbcrlösung  erzeugte  Trübung  nicht  mehr  besonders  stark 
ist,  hierauf  filtrirt  man  in  ein  zweites  Reagensgläschen  eine  ebenso 
grosse  Portion  ab  uud  versetzt  sie  mit  2  Tropfen  einer  Iproeeutigcn 
Kochsalzlösung.  Ist  die  Trübung  eben  so  stark,  wie  die  durcli 
2  Tropfen  der  Silberlösung,  so  liat  man  den  richtigen  Punkt  getroffen. 
Hierauf  setzt  man  genau  so  viel  Cubikcentimeter  von  der  Silberlösung 
zu  einer  mit  zelm  Tropfen  der  Salpetersäure  angesäuerten  neuen 
Probe  und  vergleiclit  im  Filtrate  die  Intensität  der  Trübungen  durch 
zwei  Tropfen  Silberlösung  und  durch  zwei  Tropfen  Iprocentiger  Koch- 
salzlösung. 

Ist  die  Trübung  durch  Kochsalz  stärker,   so  setzt  man  um 
0-05  Ccm.  der  Silberlösung  weniger  zu  und  vergleiclit  die  Trübungen 
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im  Filtrate.  ^[aii  setzt  dann  so  viel  mphr  (ider  weniger  von  der 
Öilberlösung  hinzu,  als  dem  Unterschiede  beider  letztg-efundcncn  Punkte 
entspricht  und  setzt  dies  so  lange  fort ,  l)is  eine  gleiche  Menge  von 
salpetersaurem  Silberoxyd  und  Kochsalz  eine  gleiche  Trübung  im 
Filtrate  erzeugen. 

Dies  Verfahren  liisst  sich  nach  Pflüger  und  Bohl  and  abkürzen,  wenn 
man  die  Chloride  im  Barytfiltrat  zuerst  direct  nach  Mohr  (s.  §.  35)  titrirt,  und 
dann  bei  der  Ausfiihrung  der  Methode  von  Habel  und  Pernholz,  je  nach  der 
Conccntration  des  Harnes,  mit  1—2  Ccm.  Silberlösung  ^Veniger  beginnt  als  man 
nach  Mohr  verbraucht  hat. 

4.  xS^un  wird  mit  der  Mercurinitratlösung  die  Harnstoffbestimmung 
zu  Ende  gefiilirt.  Man  ]?isst  jene  Menge  derselben,  welche  znr  voll- 
ständigen Fällung  des  nacli  dem  specifischen  Gewielite  des  Harns 
geschätzten  Harnstoffes  als  Minimum  ausreicht,  auf  einmal  zufliessen 
unter  fortwälirendem  Umrühren  und  neutralisirt  unmittelbar  darauf 
mit  der  ganzen  dem  verbrauchten  Volum  der  Quecksilberlösung  ent- 
sprechenden Menge  Normalsodalösung.  Nimmt  das  Gemenge  hierauf 
eine  gelbliche  Farbe  an,  so  ist  die  Quecksilberlösung  im  Ueberschuss 
zugesetzt  worden  und  man  muss  eine  neue  Bestimmung  machen.  Bleibt 
das  Gemenge  jedoch  weiss  und  bleibt  auch  ein  aus  der  Probe  lieraus- 
genommener  Tropfen  auf  einer  auf  schwarzem  Tuclie  befindlichen 
Glasplatte  mit  einem  dicken  Tropfen  aufgeschwemmten  Natriumbicar- 
bonates  nach  dem  Umrühren  der  beiden  Tropfen  schueeweiss,  dann 
fährt  man  mit  dem  Zusatz  der  Quecksilberlösung  vorsichtig  fort,  indem 
man^  erst  je  O'ö,  dann  0*1  Ccm.  zutropft  und  nach  jedem  Zusatz  mit 
Natriumcarbonat  prüft,  und  zwar  so  lange,  bis  die  beim  Zusammen- 
bringen des  weissen  Niederschlages  mit  Natriurabicarbonat  entstehende 
gelbliche  Farbe  beim  Verrühren  nicht  melir  verschwindet.  Ist  dieser 
Punkt  erreicht,  dann  ist  man  dem  richtigen  Wertlie  bis  auf  einige 
Zehntel  Cubikcentimeter  nahe  gekommen.  Diese  annäliernde  Be- 
stimmung dürfte  für  praktische  Zwecke  zumeist  genügen;  für 
genaue  Untersuchungen  hat  sie  jedoch  die  Bedeutung,  dass  man  durch 
dieselbe  erfahren  hat,  wie  viel  Quecksilberlösung  im  Minimum  der  frag- 
liclien  Menge  des  Harnfiltrates  auf  einmal  zugesetzt  werden  muss, 
wodurch  eben  die  Ausführung  der  nun  folgenden  endgiltigen  Bestim- 
mung ermöglicht  wird. 

Es  wird  wieder  eine  10  Ccm,  des  ursprünglichen  Harns  ent- 
sprechende Menge  des  Filtrates  abgemessen  und  man  lässt  nun  die- 
sellie  Menge  Quccksilberlösung,  Avelche  im  vorigen  Versuche  bis  zum 
Auftreten  der  Endreaction  verbraucht  wurde,  in  einem  Strahle  mög- 
lichst schnell  (in  10—15  Secunden)  zufliessen,  setzt  unmittelbar 
darnach  die  zur  Neutralisation  der  verbrauchten  Quecksilberlösung 
von  früheren  Versuchen  her  als  ausreichend  bekannte  Menge  der 
Normalsodalösung  hinzu,  wonach  jedoch  die  Mischung  direct  die  End- 
reaction nicht  zeigen  darf.  Man  setzt  nun  der  Probe  von  der  Qucck- 
silberlösung je  0-1  Ccm.  nach  dem  anderen  ,  ohne  Neutralisation  mit 
Normalsodalösung  zu,  bis  ein  aus  der  jMischung  genommener  Tropfen 
in  Berülirung  mit  Natriumbicarbonat  gelb  wird.  Tritt  diese  Endreaction 
sclion  nach  Zusatz  von  O'l— 0-2  Ccm.  Quecksilberlösung  ein,  dann  ist 
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die  Titrirung  als  beendet  zu  betrachten.  Bedarf  es  jedoch  hierzu  einer 
grösseren  Menge,  so  muss  mau  so  lange  mit  dem  Zusätze  der  Queck- 
silberlösung fortfahren,  bis  die  Endreaction  mit  dem  Bicarbonatbrei 
erhalten  wird  und  dann  eine  neue  Titrirung  in  der  geschilderten 
Weise  vornehmen,  nämlich  man  muss  die  ganze  zuletzt  verbrauchte 
Quecksilberlösung  in  einem  Strahle  aus  der  Bürette  möglichst  rasch 
zufliessen  lassen,  hierauf  schwenkt  man  rasch  das  Becherglas,  damit 
der  Harn  sich  möglichst  gut  mische  und  lässt  dann  so  schnell  als 
möglich  die  vorher  bekannte  Sodalösung  unter  fortwährender  Rotation 
zufliessen.  Je  kleiner  die  Zeit,  welche  für  den  Zusatz  der  Quecksilber- 
solution,  Mischung  mit  dem  Harne  und  totale  Neutralisation  verfliesst, 
desto  weisser  bleibt  die  Mischung,  wenn  der  Endpunkt  noch  nicht 
überschritten  ist.  Ist  dann  zum  Auftreten  des  wahren  Index  nur 
noch  0-1  Ccm.  Mercurinitrat  erforderlich,  so  kann  man  die  Bestimmung 
als  beendet  betrachten. 

Bezüglich  der  richtigen  Beurtheilung  des  Index  ist 
noch  Folgendes  zu  beachten.  Viele  Harne  zeigen  selbst  nach  unzu- 
reichendem Quecksilberzusatz,  in  der  gemischten  Region  des  Tropfens, 
einen  mehr  oder  weniger  gelblichen  Schein,  oft  sehr  täuschend  den 
anfangenden  Index  nachahmend.  Trotzdem  ist  dies  ein  falscher 
Index.  Er  wird  daran  erkannt,  dass,  wenn  man  O"!  Ccm.  mehr  Queck- 
silberlösung zu  dem  Harne  hinzufügt,  gut  mischt  und  einen  ferneren 
Tropfen  auf  der  Glasplatte  neben  dem  vorigen  aufreiht,  nun  der- 
selbe falsche  Index  erscheint,  aber  ebenso  schwach  als  vorher. 
So  bleibt  es  oft,  wenn  noch  einige  volle  Cubikcentimeter  mehr  zu- 
gefügt worden  sind.  Es  ist  durchaus  zweckmässig  und  stets  von  uns 
beachtet  worden,  dass  alle  Tropfen  in  regelmässiger  Reihe  auf  der 
Glasplatte  bleiben,  so  zwar,  dass  man  das  jedem  Tropfen  entsprechende 
Quecksilbervolum  weiss.  Es  ist  dies  Verfahren  darum  so  vortheilhaft, 
weil  der  wahre  Index  laugsam  und  allmälig  kräftiger  wird.  Dieser 
grosse  Vortheil  wäre  undenkbar ,  wenn  das  Chlorsilber  nicht  beseitigt 
worden  wäre.  Der  wahre  Index  ist  positiv  charakterisirt  dadurch, 
dass,  wenn  z.  B.  bei  Titration  von  10  Ccm.  einer  2procentigen  Harn- 
stofflösung  der  erste  gelbliche  Anflug  bemerkt  wird,  ein  weiterer 
Zusatz  von  O'l  Ccm.  Quecksilberlösung  eine  deutliche  Steigerung  des 
Index  und  eine  abermalige  Vermehrung  von  O'l  Ccm.  entschiedenes 
Gelbroth  erzeugt. 

Die  Berechnung  der  Resultate  der  Titrirung  ist 
eine  sehr  einfache,  wenn  man  zu  jeder  Probe  eine  Menge  Harnbaryt- 
filtrat  nimmt,  welche  10  Ccm.  Harn  entspricht.  Man  hat  nur  die 
Anzahl  der  verbrauchten  Cubikcentimeter  (iuecksilberlösung  von  be- 
kanntem Titer  (1  Ccm.  Mercurinitrat  entspricht  1  Cgrm.  Harnstoft" 
=  4-6  Mgrm.  N)  mit  10  zu  multipliciren,  um  den  Procentgehalt  des 
Harnes  an  Harnstoft",  beziehungsweise  N  zu  erfahren.  Da  jedoch  die 
Quecksilberlösung  auf  eine  2procentige  Harnstott'lösung  gestellt  ist, 
so  ergibt  sich  häufig  die  Nothwendigkeit  der  Correctur  der  Resultate 
wegen  der  Concentration  der  Harnprobe.  Zeigt  der  Harn  ein  specifi- 
sches  Gewicht,  welches  einen  Gehalt  von  mehr  als  20/0  Harnstoft" 
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auuehnien  lässt ,  dann  kann  man  denselben  durcli  Verdünnen  mit 
Wasser  auf  die  erwünschte  Concentration  bringen.  Zumeist  wird  der 
Harn  aber  wegen  Zusatz  der  Barytmiscliung  und  der  zur  Ausfällung 
der  Chloride  nothwendigen  Silberlösung  zu  einer  Flüssigkeit  verdünnt, 
deren  Ilarnstotfgehalt  unterhalb  2"!^  beträgt.  Die  für  diese  Fälle 
anzuwendende  Correctur  C  ergibt  sich  nach  Pflüger,  wenn  man 
von  dem  Volum  der  Harnstott* lösung  plus  dem  Volum  der  zur  Neu- 
tralisation angewandten  Sodalösung,  plus  dem  Volum  irgend  einer 
anderen  Flüssigkeit  (Silberlösung) ,  welche  frei  von  Harnstoff  hinzu- 
gefügt wurde  =  Vi ,  das  Volum  der  verbrauchten  Quecksilberoxyd- 
lösung 3=  Va  abzieht  und  die  hieraus  sich  ergebende  Differenz  mit 
negativem  Vorzeichen,  mit  0"08,  multiplicirt : 

C  =  —  (Vi— V,)  X  0-08. 

Beispiel.  15  Ccm.  des  Harnbaiytfiltrates  =  10  Ccm.  Harn  mit  15"35  Com. 
Silbeiiösxmg  -f-  2r9  Ccm.  Queck silberlösung  -|-  12'6  Ccm.  Normalsodalösung  ver- 
setzt, geben  keinen  Index  mit  Sodalösung ;  derselbe  erscheint  erst  nach  Verbravich 
von  22'15  Ccm.  Quecksilberlösung. 

Eechnung  für  die  Correctur: 

15-0  Ccm.  Harnbarytfiltrat  (=  10  Ccm.  Ham) 
15  35  „  Silberlösung 
12'6    „  Nomialsodalösung 

Summa  44'95  =  V; 

 22-15  =  Y.,  

Differenz  20-8 

C  =  -  (V,— V.,)  X  0-08  =  -  20-8  X  0'08  =  -  r66 
T  corrigirt  ::=  2215  —  1-66  =  20-49. 

Der  Harnstoffgehalt  ist  hiernach  2-049"/o- 

§.10.  Bestimmung  des  Cresammtstickstoffes  nach  Kjeldahl. 

Princip.  Erhitzt  man  organische  Stickstoff  hältige  Sub- 
stanzen mit  concentrirter  Schwefelsäure  unter  Oxydation ,  so 
geht  aller  StickstotF,  welcher  nicht  als  SauerstofFverbindung  in 
ihnen  enthalten  ist,  in  Ammoniak  über.  Dieses  vereinigt  sich 
mit  der  Schwefelsäure  zu  schwefelsaurem  Ammon,  welches,  so 
lange  überschüssige  Schwefelsäure  vorhanden  ist,  nicht  flüchtig 
ist.  Durch  Uebersättigen  der  Lösung  mit  Natron-  oder  Kali- 
lauge wird  das  Ammoniak  frei  gemacht  und  in  eine  Vorlage 
überdestillirt,  in  welcher  sich  ein  abgemessenes  Volumen  titrirte 
Schwefelsäure  befindet.  Die  Menge  des  von  dieser  gebundenen 
Ammoniaks  erfährt  man ,  indem  man  den  nicht  neutralisirten 
Theil  der  Schwefelsäure  mit  Viertelnormal-Natronlauge  unter 
Verwendung  von  Cochenilltinctur  zurücktitrirt.  Als  oxydirende 
Substanzen  zur  Beförderung  der  Zerstörung  der  organischen 
Substanzen  werden  Quecksilberoxyd,  metallisches  Quecksilber, 
übermangansaures  Kalium,  Kupferoxyd,  Phosphorsäureanhydrid 
empfohlen.  Zur  Zerstörung  der  Harnbestandtheile  ist  die*^  An- 
wendung   der   obengenannten   oxydirenden   Substanzen  nicht 
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unbedingt  nothwendig ,  docli  beschleunigen  sie  die  Zersetzung 
bedeutend,  so  dass  deren  Anwendung  wegen  der  Zeiterspamiss 

empfeblens Werth  ist.  ^        ,  •• 

Erfordernisse:  1.  Eine  Mischung  von  2  Vol.  englischer  Schwelelsanre 

mit  1  Vol.  rauchender  Schwefelsäure.  t-  vi    i    ^  • 

2.  Eine  Lösung  von  27U  Grm.  Natronhydrat  oder  3(o  Grm.  Kalihydrat  m 
Liter.  Die  Lösimg  soll  keine  Salpetersäure  enthalten.  Ist  dies  der  Fa  1,  so  kocht 
man  sie  mit  etwas  Zink  in  einem  eisernen  Kessel  1  Stunde  lang  nnd  bringt  nach 
dem  Erkalten  die  Flüssigkeit  wieder  anf  das  ursprüngliche  Volum 

3.  Eine  Auflösung  von  40  Grm.  Schwefelkalmm  (Kalium  sulhiratum  depu- 

ratum)  im  Liter. 

4.  Zehntelnormal-Schwefelsäure. 

5.  Zehiitelnormal-Kalilauge. 

(j.  Eeines  metallisches  Quecksilber.  .  ,  ,  ^.    ,  .  , 

7  Da  die  Schwefelsäiu-e  und  andere  Eeagenlien  btickstoftverbmdungen 
enthalten  können,  welche  bei  Ausführung  der  Analyse  für  sich  Ammoniak  lieleni, 
so  führt  man  mit  den  für  die  Bestimmung  dienenden  Eeagentieu  einen  blinden 
Versuch  aus,  bestimmt  das  dabei  gebildete  Ammoniak  und  zieht  die  Menge  des- 
selben von  der  bei  jeder  Bestimmung  im  Harn  sich  ergebenden  ab. 

Ausführung. 

a)  Oxydation  des  Harnes.  Man  bringt  je  nach  der  Cou- 
centration  des  Harnes  5  oder  10  Gem.  desselben  in  ein  200-300  Gera, 
fassendes  Kölbclien  mit  rundem  Boden  nnd  langem  engem  Hals  aus 
hartem  Glas  und  fügt  5—10  Gem.  der  Soliwefelsäure  und  0-4  Grm. 
metallisches  Quecksilber  hinzu.  Hierauf  wird  das  Kölbchen  auf  einem 
Dreifuss  in  einem  Drahtnetz  in  geneigter  Lage  erwärmt.  Erst  nach 
der  Auflösung  des  Quecksilbers  wird  die  Flamme  verstärkt,  ein  Theil 
des  gebildeten  Quecksilbersulfates  bleibt  in  Lösung,  der  andere  Theil 
bildet  einen  krystalünischen  "Niederschlag,  der  auch  bei  intensiver  Er- 
hitzung des  Kölbchens  ein  ruhiges  Kochen  bedingt.  Nach  einer  halben 
Stunde  ist  die  völUge  Entfärbung  erreicht ,  worauf  man  immerhm 
noch  eine  Viertelstunde  kochen  kann. 

b)  Die  Destillation.   Nach   dem  Erkalten  des  Kölbchens 
wird  Wasser  vorsichtig  zugesetzt  und  durch  Schwenken  der  Flüssig- 
keit im  Kölbchen  die  vollständige  Auflösung  des  Qiiecksilbersalzes 
herbeigeführt.   Hierauf  wird  der  klare  Inhalt  des  kleinen  Kölbchens 
mittelst  Trichters  in  einen  grossen,  circa  750  Gem.  fassenden  Destil- 
lationskolben übergegossen  und  das  kleine  Kölbchen  einige  Mal  nach- 
gespült.  Bevor  man  nun  zur  Destillation  übergeht,   muss  die  sauere 
Flüssigkeit  in  solcher  Weise  mit  Natronlauge  vorsichtig  übersättigt 
und  mit  dem  übrigen  Theile  des  Destillationsapparates  in  Verbindung 
gebracht  werden,  dass  dabei  l<ein  freies  Ammoniak  entweichen  kann. 
Auch  findet  sich  in  der  alkalischen,  zu  destillirenden  Flüssigkeit  das 
Ammoniak  mit  dem  Quecksilber  zu  Mercuramidverbindungen  vereinigt. 
Um  aus  diesen  das  Ammoniak  frei  zu  machen,  wird  naehWilfarth 
die  alkalische  Flüssigkeit  unmittelbar  vor  Beginn  der  Destillation  mit 
Schwefelkaliumlösung  in  einer  Menge,  welche  alles  Quecksilber  in 
Sulfid  überzuführen  vermag,   versetzt.   Um  bei  der  Destillation  ein 
ziemlich  ruhiges  Kochen  zu  erzielen,  muss  1.  ein  grosser  Ueberschuss 
von  freiem  Alkali  vermieden  Averden ,  2.  kann  mau  der  Flüssigkeit 
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einige  Stücke  g-rannlirtes  Zink  zusetzen,  welche  eine  schwache  Wassei"- 
stoÖentwicklung-  herbeituliren ,  wodurch  das  Sieden  ruhiger  wird. 
Letzteres  erreicht  man  aucli  durch  Zusatz  einer  geringen  Menge 
Talkpulver. 

Der  D  e  s  t  i  1 1  a  t  i  0  n  s  a  p  p  a  r  a  t  besteht  aus  1 .  einem  grossen, 
750  Com.  fassenden,  runden,  langhalsigen  Destillationskolben,  2.  einem 
Schlangenkühler  und  3.  aus  einer  U-förmigen  Vorlage  (P  e  1  i  g  o  t's 
Eöhre).  Das  Schlangenrohr  des  Kühlers  aus  böhmischem,  kein  Alkali 
abgebendem  Glas  gefertigt,  biegt  sich  oben  noch  in  einen  geraden, 
seitlich  abgehenden  Theil  ab,  Avelcher  letztere,  gelinde  absteigend, 
ein  paar  Querfinger  breit  oberhalb  seines  freien,  peripherischen  Endes 
eine  Unterbrechung  (von  etwa  1  Cm.)  erleidet,  die  von  einem  kurzen, 
aber  dicken  Gummirolir  überbrückt  wird.   Das  freie  Ende  dieses,  den 


ansteigenden  Tlieil  des  Destillationsapparates  darstellenden  Kühlrohres 
trägt  einen  einfach  durchbohrten  Gummistopfen,  an  dem  der  Hals 
des  grossen  Kolbens  bei  der  Destillation  befestigt  wird,  wobei  der 
Kolben  über  dem  Brenner  in  schräger  Stellung  zu  liegen  kommt  (s. 
Fig.  11).  Die  ü-förraige  Peligot'sche  Eöhre  findet  sich  am  unteren 
senkrechten  Theile  des  Kühlrohres  befestigt.  Die  schiefe  Lage  des 
Kolbens,  der  lange  Hals  desselben  und  der  lange  ansteigende  Theil 
des  Kühlrohres  schützen  vor  einem  Uebertreten  der  Lauge  in  die 
Vorlage.  Die  U-förmige  Vorlage  schliesst  mit  der  titrirten  Säure  darin 
den  Destillationsraum  vollständig  von  der  Aussenluft  ab. 

Die  Menge  der  Säure,  die  man  vorzulegen  liat,  schwankt  je  nach 
der  Concentration  des  Harnes  zwischen  25— .50  Ccm.  Zehntelnormal- 
schwefelsäure. 


Fig.  11. 


Xacli  Argiit, insliy,  Pflüger's  Archiv,  Bd.  46. 
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Um  vor  der  Destillation  die  saure  üxydationsflüssigkeit  in  der 
Weise  mit  der  starken  Natronlauge  so  abzusättigcn,  dass  dabei  kein 
Verlust  an  Ammoniak  resultirt,  berechnet  man  sich  früher,  wie  viel 
von  dieser  Lauge  zu  der  zur  Oxydation  genommenen  Säuremenge  bis 
zum  Eintritt  der  alkalischen  Reaction  zugesetzt  werden  muss.  Hat 
man  die  so  berechnete  Menge  an  Lauge  abgemessen,  so  wird  unge- 
fähr V2— ^'3  tlavon  in  den  grossen  Destillirkolben  unter  gleichzeitigen 
Drehbewegungen  zugesetzt  und  einige  Minuten  zum  Abkühlen  stehen 
gelassen.  Jetzt  kann  man  auch  eine  Messerspitze  voll  des  oben  er- 
wähnten Talkpulvers  zusetzen  und  dasselbe  durch  Schwenken  des 
Kolbens  in  der  Flüssigkeit  vertheilen.  Nun  wird  aus  einem  Trichter 
der  Rest  der  abgemessenen  Lauge  in  den  Kolben  gegossen,  dann  der 
Kolben  geschüttelt ,  40  Gem.  Schwefelkaliuralösung  zugesetzt  und  der 
Kolben  in  geneigter  Lage  fest  mit  dem  Kühler  verbunden.  Fügt  man 
statt  des  Talkpulvers  graniilirtes  Zink  der  zu  destillirenden  Flüssigkeit 
hinzu,  so  wird  dieses  knapp  vor  der  Befestigung  des  Kolbens  an  den 
Destillationsapparat  in  denselben  eingebracht. 

Der  auf  dem  Drahtnetz  liegende  Kolben  wird  zur  Destillation 
nur  allmälig  erwärmt,  erst,  nachdem  Kochen  eingetreten,  wird  stark 
erhitzt.  Nach  ^4  Stunden ,  wobei  circa  150— 200  Ccm.  Flüssigkeit 
abdestillirt  wurden,  ist  alles  Ammoniak  in  die  Vorlage  übergetreten. 
Ist  die  Destillation  zu  Ende,  dann  wird,  um  ein  Rücksteigen  des  In- 
haltes der  Vorlage  zu  vermeiden,  zunächst  die  Vorlage  von  dem 
Kühler  abgenommen  und  erst  hierauf  die  Flamme  unter  dem  Destil- 
lationskolben ausgelöscht. 

c)  Titration.  Es  wird  der  Inhalt  der  Vorlage  in  ein  Becher- 
glas übergeführt  und  das  Schwefel wasserstoli"  enthaltende  Destillat  mit 
einer  Zehntelnormal-Kalilange  und  mit  Cochenille  als  Indicator  titrirt. 
Als  Endreaction  ist  das  Verschwinden  der  gelben  Farbe  nnd  das  Auf- 
treten der  Rosafärbung  ohne  jede  Spur  von  gelber  Nuance  anzusehen. 
Der  Unterschied  zwischen  dem  in  die  Vorlage  eingefüllten  Volum  der 
Zehntelnormal-Schwefelsäure  und  dem  Volum  der  zur  Titration  ver- 
brauchten Lauge  ergibt  die  Anzahl  der  durch  Ammoniak  neutralisirten 
Cubikcentimeter  Zehntelnormal  -  Schwefelsäure ;  jeder  Cubikcentimeter 
des  Restes  zeigt  1-4  Mgrm.  Stickstoff  an. 

Bereclinung.  Wurden  z.B.  30  Ccm.  Normalscliwefelsäure  durcli  das 
entwickelte  Ammoniak  neutralisirt ,  so  enthielten  die  yaiv  Analyse  benutzten 
5  Com.  Harn  30  X  1*4  =  42  Mo'rra.  Stickstoff  und  dem  entsprechend  100  Ccm. 
Harn  0'840  Grm.  N. 

Die  C  0  c  h  e  n  11 1  e  t  i  n  c  t  u  r  bereitet  man  durch  Stehenlassen  von  3  Grm.  Coche- 
nille mit  250  Ccm.  einer  Mischung  von  1  Th.  Alkohol  mit  3—4  Th.  Wasser.  Die 
anfangs  trübe  Flüssigkeit  kläi't  sich  in  einigen  Tagen.  Von  dieser  nimmt  man 
zweckmässig  immer  dieselbe  Menge,  20  Tropfen,  zur  Titration. 

Man  kann  eine  solche  Analyse  in  i  ^1.-2  Stunden  ohne  fort- 
währende Ueberwachung  derselben  durchführen.  Es  gelingt  mit  einer 
Vorrichtung  zum  Oxydiren  und  einem  Destillationsapparat,  bis  8  Ana- 
lysen täglich  auszuführen.  Es  braucht  dabei  auf  die  Oxydation  nicht 
sogleich  di-.  Destillation  zu  folgen.  Bringt  man  die  Kölhchen  mit 
dem  Oxydationsgemisch  unter  eine  Glasglocke  über  Schwefelsäure,  so 
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dass  kein  Aniraoiiiak  aus  der  Luft  in  dieselben  eindring-en  kann^  dann 
kann  man  die  Destillation  aufschieben,  ohne  dass  hierdurch  die  Resultate 
der  Analyse  g-eändort  werden. 

§.  11.  Bestimmung  des  Harnstoffes. 

Wie  schon  pag.  35  erwähnt ,  ist  der  bei  weitem  grösste 
Theil,  aber  nicht  sämmtlicher  Stickstoff  des  Harnes  als  Harnstoff 
darin  enthalten.  Eine  genane  Bestimmung  des  letzteren  ist 
daher  nur  dann  möglich,  wenn  es  gelingt,  die  übrigen  stickstoff- 
haltigen Bestandtheile  des  Harnes  vom  Harn.stoff  zu  trennen. 
Nach  Pflüg  er  und  Bohl  and  kann  man  nun  durch  Behand- 
lung des  Harnes  mit  einer  Mischung,  bestehend  aus  Phosphor- 
wolframsäurelösung (1  :  10)  mit  0"1  Volum  Salzsäure  von 
r]24  Dichte,  sämmtliche  stickstoffhaltigen  Bestandtheile  mit 
Ausnahme  des  präformirten  Ammoniaks ,  des  Harnstoffes  und 
eines  sehr  geringen  Eestes  unbekannter  stickstoffhaltiger  Sub- 
stanzen aus  dem  Harn  abscheiden.  Wird  also  im  Filtrate  des 
mit  obiger  Mischung  behandelten  Harnes  das  präformirte  Am- 
moniak in  einer  gemessenen  Harnprobe  nach  Schlösing  (s. 
pag.  165)  gesondert  bestimmt,  dann  steht  einer  genauen  Bestim- 
mung des  Harnstoffes  nichts  mehr  im  Wege. 

1.  Bestinamung  des  Harnstoffes  durcli  Erhitzen 
mit  Phosphorsäure  nach  Pflüger  und  Bleibtreu. 

Princip.  In  dem  mit  Phosphorwolframsäure  und  Salzsäure  ' 
ausgefällten  Harn  wird  der  Harnstoff  durch  Kochen  mit  krystallisirter 
Phosphorsäure  in  Kohlensäure  und  Ammoniak  zerlegt.  Letzteres  wird 
dabei  an  die  Phospkorsäure  gebunden,  nach  dem  Erkalten  wird  Natron- 
lauge im  Ueberschuss  zugesetzt,  das  Ammoniak  in  eine  titrirte  Säure 
überdestillirt  und  durch  Resttitriren  bestimmt.  Nacli  Abzug  des  in 
einer  zweiten  Probe  des  Filtrates  bestimmten  präformirten  Am- 
men i  a  k  s  erhält  man  die  dem  Harnstoff  entsprechende  Menge  desselben. 

Ausführung.  Es  muss  zuerst  die  Menge  der  angesäuerten 
Phosphorwolframsäurelösung,  die  zur  Ausfällung  des  Harnes  nöthig  ist, 
ermittelt  werden.  Zu  diesem  Zwecke  versetzt  man  1  Volum  des  Harnes  mit 
2  Volumen  der  Phosphorwolframsäuremischung.  Nach  5  Minuten  filtrirt 
man  eine  Probe  ab  und  versetzt  1  Gern,  des  Fütrates  mit  3  Tropfen 
der  Phosphorwolframsäureraischung.  Bleibt  die  Flüssigkeit  2  Minuten 
lang  klar,  so  ist  die  Ausfällung  genügend,  trübt  sich  die  l^robc,  so 
mischt  man  1  Volum  Harn  mit  3  Volumen  der  Phosphorwolframsäurc 
und  prCift  wie  vorher.  In  der  Regel  sind  2  Volumen  der  Säurelösung  auf 
1  Volum  Harn  genügend.  Man  versetzt  dann  100  Ccm.  Harn  mit  dem 
ermittelten  Volumen  der  Säurelösung  und  lässt  die  Mischung  verschlossen 
stehen.  Das  Volumen  der  Mischung  ist  gleich  der  Summe  der  Volumina 
beider  Flüssigkeiten.  Nach  24  Stunden  wird  das  Filtrat  in  einer  Reib- 
schale  mit  Kalkpulverliydrat  verrieben,  bis  deutliche  alkalische  Rcaction 
eintritt.  Die  Reibschalc  wird  nun  mit  einer  Glasplatte  bedeckt,  einige 
Stunden  stehen  gelassen,  bis  die  blaue  Färbung  der  Flüssigkeit  ganz 
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verschwunden  ist.  Es  wird  nun  wieder  filtrirt,  lö  Com.  des  Filtrates 
werden  zur  Bestimmung  des  Ammoniaks  nach  Bclilösing  benützt, 
weitere  15 — 30  Ccni.  werden  in  einem  Destillationskolben  mit  bei- 
läufig- 10  Grm.  krystallisirter  Phosphui-säure  ud(n-  der  entsprechenden 
Menge  flüssiger  Phosphorsäure  versetzt  und  der  Kolben  in  einem 
entsprechend  eingerichteten  kupfernen  Trockenschrank  3  Stunden  lang 
auf  230—2600  erhitzt.  Nach  dem  Erkalten  wird  der  tlieerartige  Rück- 
stand durch  Zusatz  von  Wasser  verflüchtigt  hierauf  mit  70  Com. 
Natronlauge  von  1-3  Dichte  (2l°.'o  Na  HO)  und  500—600  Com.  Wasser 
unter  denselben  Cautelen ,  wie  beim  Verfahren  von  Kjeldahl  be- 
schrieben, versetzt,  und  nachdem  der  entstandene  Nebel  aus  dem 
Kolben  vollständig  verschwunden  ist,  wozu  schwaches  Erwärmen  aus- 
reicht, der  Destillation  unterworfen.  Das  Destillat  wird  in  1  Zehntel- 
normal  Schwefelsäure  aufgefangen  und  das  Ammoniak  wie  bei  der 
Sticlistoffbestimmung  nach  Kjeldahl  durch  Resttitriren  bestimmt. 
1  Ccm.  Zehntelnormal-Schwefclsäure  entspricht  1*7  Mgrm.  Ammoniak. 
Von  der  so  gefundenen  Menge  Ammoniak  wird  die  Menge  des  präfor- 
mirten  Ammoniaks  abgezogen  und  der  Rest  auf  Harnstoif  berechnet.  Es 
entspricht  1  Gewichtstheil  Ammoniak  1-7047  Gewichtstheilen  Harnstoff. 

2.  Bestimmung  des  Harnstoffes  nach  vorheriger 
Ausfällung  der  stickstoffhaltigen  E  x  t  r  ac  t  i  v  s  t  o  f  f  e  des 
Harnes  mit  ba  r  iu  m  h  y  d  r  at  h  ä  1 1  ig  e  r  C  h  lo  r  b  a  r  i  u  m  1  ö  s  un  g 

und  Alkohol  äther  nach  K.A.H.Mörner  und  John  Sjöqvist.i) 

K.  A.  H.  M  ö  r  n  e  r  und  S  j  ö  q  v i  s  t  beobachteten  ,  dass  bei  der 
Behandlung  des  Harnes  mit  Pliosphorwolfrauisäure  (s.  pag.  59)  unter 
Umständen  auch  der  Harnstoff  mitgefällt  wird,  und  zwar  wird  der 
Harnstoff  durch  salzsäurehältige  Phosphorwolframsüure  in  concentrirter, 
3 — 4procentiger  Lösung  besonders  in  der  Kälte  und  bei  längerem 
Stehen  an  und  für  sich  gefällt;  in  verdünnter  1 — Sprocentiger  Lösung 
findet  allerdings  eine  Fällung  nur  dann  statt,  wenn  auch  andere  durch 
dieses  Reagens  fällbare  Substanzen,  wie  namentlich  Pepton,  Amylogcn 
und  Amylodextrin,  im  Harne  zugegen  sind.  Wichtig  bei  der  Bestimmung 
des  Harnstoffes  unter  Verwendung  von  Phosphorwolframsäure  ist  auch 
der  Umstand,  dass  letztere  häufig  Salpetersäure  enthält;  diese  kann 
man  durch  Abdampfen  des  Reagens  mit  Salzsäure  daraus  entfernen. 

Nach  Beobachtnugen  von  G.  Gn  m  1  i  c  h  (Zeitschr.  f.  physs.  Chemie.  Bd.  XVII, 
Heft  1) ,  zeigen  die  käuflichen  Präparate  von  Phosphorwolfram.säure  ein  ver- 
schiedenes Verhalten  bei  der  oben  geschilderten  Fallung.  Bei  Prüfung  dreier 
Präparate  ergaben  sich  Differenzen  bis  zu  25°/o  '^^^  "i^'^*^  fällbaren  Slickstott'. 
Doch  wurde  von  einem  dieser  Präparate  im  normalen  Harne  bei  sorgfältiger  Beob- 
achtung bestimmter  Cautelen,  Harnstoif,  wenn  de.ssen  Gelialt  in  den  Mi.schnngen 
nur  gegen  l'Yu  betrug,  nicht  ausgefallt. 

K.  A.  H.  Mörner  und  J.  Sjöqvist  empfehlen  daher  folgende 
Methode  der  Harnstoffl)estiraniung,  bei  welcher  iil)erdies  die  gesonderte 
Bestimmung  des  präforniirten  Ammoniaks  wegfällt: 

5  Ccm.  Harn  werden  in  einem  Kolben  mit  5  Ccm.  einer  ge- 
sättigten Chlorbariumlösung,  in  welcher  man  ö%  Bariumhydrat  auf- 


')  Skandin.  Archiv  für  Pliysiol.  1S!)1,  Bd.  II,  pag.  438. 
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g-elöst  liut ,  griuisclit.  Daun  worden  100  Ccin.  eines  (ieniisclies  von 
2  Tlieilcn  Wcingrist  (OTö/o)  und  einem  Tlicilc  Actlier  zugesetzt  und 
bis  Zinn  folgenden  Tage  in  verschlossenem  Gefässc  anfljewahrt.  Der 
Niedersclilag  wird  dann  ahfiltrirt  und  mit  dem  Alkolioliillier  ausge- 
waschen ,  ^\-as  mit  Hilfe  dei-  AVasserstralilpumpe  unter  Vei-wendung 
von  50  Ceni.  des  Allvoholäthers  leicht  gelingt.  Das  Auswaschen  kann 
auch  ohne  Beihilfe  der  Wasserstrahlpumpe  geschehen ;  der  Verbrauch 
an  Alkoholäther  ist  aber  dann  grösser  und  daß  Auswaschen  braucht 
längere  Zeit.  Aus  dem  Filtrat  wird  der  Alkoholäther  bei  einer  Tem- 
peratur von  55"  0.  (nicht  über  60")  abdestillirt,  oder  man  engt  die 
Flüssigkeit  in  einer  Schale  ein,  die  in  Wasser  von  höchstens 
60"  C.  eintaucht.  Nachdem  die  Flüssigkeit  bis  auf  etwa  25  Ccm.  ein- 
geengt ist,  gibt  man  ein  wenig  Wasser  und  gebrannte  Magnesia  zu 
und  setzt  nun  behufs  Entfernung  des  präformirten  Ammoniaks  das 
Dampfen  so  lange  fort,  bis  die  Dämpfe  keine  alkalische  Rcaetion  mehr 
zeigen,  was  im  AlJgemeinen  erreicht  wird,  ehe  die  Flüssigkeit  auf 
15 — 10  Ccm.  eingeengt  ist.  Bei  einem  geringen  Ammoniakgehalte  des 
Harnes  kann  schon  die  nach  dem  Zusätze  des  Alkoholätliers  zurück- 
bleibende Alkalesceuz  hinreichen,  um  das  Ammoniak  auszutreiben.  Die 
eingeengte  Flüssigkeit  wird,  unter  Nachspülen  mit  ^^^asser,  in  einen 
zweckmässigen  Kolben  übergeführt,  mit  einigen  Tropfen  concentrirter 
Schwefelsäure  versetzt  und  auf  dem  Wasserbade  eingeengt.  Der  so  erhal- 
tene Rückstand  dient  nun  zur  Stickstoffbestimmung  nacli  K  j  e  1  d  a  Ii  1. 
Der  Harnstoff  >\ird  aus  der  Stickstoffmenge  bereclinet.  Es  entspricht 
1  Ccm.  Zehntelnormal  -  Schwefelsäure  1*4  Mgrm.  N  gleich  3  Mgrm. 
Harnstoff. 


Knop-Hüfner's  Verfahren  der  Harnstoffbestimmung. 

Dieses  nach  dem  Principe  des  Kuop'scheu  Azotometers  von 
Hüfner  zur  Bestimmung  des  Harnstoffes  angegebene  Verfahren 
zeichnet  sich  mehr  durch  die  Eleganz  und  schnelle  Ausführbarkeit 
der  Methode,  als  durch  die  Genauigkeit  derselben  aus.  Für  den  prakti- 
schen Arzt,  der  sich  in  vielen  Fällen  mit  annähernd  richtigen  Resultaten 
bei  Anwendung  bestimmter  Correcturen  der  Bestimmungsresultate  be- 
gnügt, bietet  die  Methode  jedoch  den  Vortheil,  dass  sie,  wie  am  Schlüsse 
dieses  Paragraphen  gezeigt  wir.l ,  in  einer  Operation  sowohl  für  ,  die 
approximative  Bestimmung  des  Gesammtstickstoffes ,  als  für  die  des 
Harnstoffes  brauchbar  ist. 

Princip.  Lässt  man  auf  ein  Molekül  Harnstoff  .']  Moleküle 
in  überschüssigem  Alkali  gelöstes,  unterbromigsaures  Natron  einwirken, 
so  wird  der  Harnstoff  in  Kohlensäure,  Wasser  und  Stickstoff  zerlegt' 
nach  der  Gleiciiung:  ' 

NH 

^^<Nh!  +        Ö      =       -f  2  H,  0  N,. 

Die  alkalische  Lauge  absorbirt  mit  grosser  Geschwindigkeit  die 
Kohlensäure  und  man  kann  aus  dem  Volum  des  in  einer  Messröhrc 
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aufgesammelten  Stickstoffes  das  Gewicht  des  demselben  entsprechenden 
Harnstoffes  berechnen.  28  Grammtheilc  Stickstoff  entsprechen  GO  Gramm- 
theilen  Harnstoff,  oder  von  dem  Volum  des  N  ausgehend:  370  Ccm. 
Stickstoff,  bei  0°  C.  uiul  7G0  Mm.  Barometerdruck  entsprechen  1  Grm. 
Harnstoff'. 

Bereitung  der  Lösung  von  unterbromigsaurem  Natron. 

Eine  Natronlauge ,  100  Grm.  Natronliydrat  in  250  Ccm.  AVasser,  wird  in 
einer  mit  Glasstöpsel  verschlossenen  Flasche  aufbewahrt.  Um  eine  Lösung  voii 
unterbromigsaurem  Natron  zu  bereiten,  welche  hinreicht,  allen  Ham.stotf  in  6  bis 
7  Ccm.  Harn  zu  zersetzen ,  bringt  man  von  der  obigen  Natronlauge  27  Ccm.  m 
ein  mit  Glasstöpsel  verschlossenes  Medicinfl äschchen,  gibt  2-5  Ccm.  Brom  hinzu, 
schüttelt  um  und  verdünnt  die  Mischung  mit  130  Ccm.  destUlirtem  Wasser.  Die 
Lösung  wird  vor  jeder  Eeaction  frisch  bereitet. 

Ausführung.  Die  Bestimmung  wird  mit  Hilfe  des  Hüfner- 
schen  Apparates  (Fig.  12)  in  folgender  Weise  ausgeführt:  Man  füUt 
den  Zapfen  A  von  bekanntem  Rauminhalte  (womöglich  nicht  über 
6  Ccm.)  durch  einen  langhalsigen  Trichter  mit  filtrirtem,  eiweissfreiem 
Harn,  indem  man  den  Hahn  B  so  stellt,  dass  der  Zapfen  mit  dem 
Gefässe  C  communicirt.   Wenn  der  Zapfen  und  die  Bohröffnung  des 
Hahnes  mit  Harn  gefüllt  sind,  und  durch  die  veränderte  Stellung  des 
Hahnes  die  Communication  zwischen  Zapfen  und  Gefäss  wieder  auf- 
gehoben ist,  wird  das  Gefäss  C  mit  Wasser  gut  ausgespült,  um  den 
etwa  an  den  Wandungen  desselben  befindUcheu  Harn  vollständig  zu 
entfernen.   Nun  wird  die  Glasschale  D  auf  das  verjüngte  Ende  des 
Gefässes  G  aufgesetzt  und  durch  einen  reinen  Trichter   die  frisch 
bereitete  Bromlauge  in  das  Gefäss  gegossen.   Die  Bromlauge  reicht 
gerade  hin,  das  Gefäss  ö  und  einen  Theil  der  Glasschale  zu  füllen. 
Die  Glasschale  D  stellt  eine  pneumatische  Wanne  dar,  in  welche  ein 
graduirtes,  oben  zugeschmolzenes  Glasrohr     so  zu  stehen  kommt,^  dass 
es  mit  dem  unteren  Rande  das  verjüngte  Ende  des  Gefässes  0  um- 
fasst,  welches  in  die  Glasschale  hineinragt.  Als  Sperrflüssigkeit  in  der 
Glasschale  benützt  man  concentrirte  Kochsalzlösung  oder  zweckmässiger 
schon  gebrauchte  Bromlauge ;  das  graduirte  Glasrohr  wird  mit  destil- 
lii-tem  Wasser   oder   gebrauchter  Bromlauge  gefüllt.  Sind  alle  Luft- 
blasen aus  dem  Gefässe  G  verschwunden,  dann  stülpt  man  das  gefüUte, 
graduirte  Glasrohr  über  das  verjüngte  Ende  von  G,  befestigt  dasselbe 
mit  einem  Hälter  und  man  kann  die  Reaction  ausführen.  Dies  geschieht 
einfach,  indem  man  den  Hahn  B  öffnet.  Die  Lauge  sinkt  vermöge 
ihrer  Schwere  nach  abwärts  und  tritt  in  der  engen  Bohröffnung  des 
Hahnes  mit  dem  Harne  in  vollkommenen  Contact,  es  beginnt  eine  leb- 
hafte Gasentwicklung,  der  freie  Stickstoff  sammelt  sich  in  der  Mess- 
röhre, während  die  Kohlensäure  von  der  Lauge  absorbirt  wird.  Hat 
die  Gasentwicklung  nach  15  Minuten  aufgehört,  so  kann  mau  noch  einige 
Stunden  warten,  bevor  man  die  Messröhre,  indem  man  das  untere 
Ende  derselben  mit  dem  Daumen  verschliesst,  aus  dem  Gefässe  D  iu 
einen  mit  Wasser  gefüllten  Cylinder  überträgt,  um  hier  nach  den 
Regeln  der  Gasometrie  das  Volum  des  Stickstoffes  abzulesen. 


Hanistoffbcstiniiuiiiig  nach  Knopj-Hü  f'ncr. 
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Berechnung.  Das  abgelesene  Volnm  des  Gases  wird  nach 
der  Formel       =  J  'f!      \  ;anf  das  Vohim  bei  0»  C.  und  760  Mm. 


760  .  (1  +  « t) 

Fig.  12 


Druck  reducirt.  Es  würden 
geben  6 "25  Ccm.  Harn 
46-4  Ccm.  N  von  0"  C.  und 
760  Mm.  Barometerdruck, 
dann  hätten  wir  bei  einer 
24stiindigen  Harnmenge 
von  1200  Ccm.  Harn: 
6-25  :  46-4  =  1200  :  x  = 
8908-8  Ccm.  N;  es  ent- 
sprechen aber  370  Ccm. 
Stickstoff  bei  0»  C.  und 
760  Mm.  Barometerdruck 
1  Grm.  Harnstoff,  daher 
8908-8  Ccm.  Stickstoff 
24-06  Harnstoff. 

Da  gewöhnlich  eineMess- 
i'öhre  benützt  wird,  welche 
50  Ccm.  fasst,  so  ist  es 
zweckmässig ,  bei  concen- 
trirtem ,  harnstoflfreichem 
Harn  dieReaetion  mit  einem 
zu  gleichen  Theilen  mit 
Wasser  verdünnten  Harn 
vorzunehmen. 

Die  Fehl  er  quellen  der 
Methode  ergeben  sich  aus 
folgenden  Beobachtungen : 
1.  Führt  man  das  Verfahren 
mit  reinem  Harnstoff  aus, 
so  erhält  man  nicht  die 
theoretische  Menge  Stick- 
stoff, sondern  weniger,  und 
zwar  erhält  man  nach  Hü  f- 
n  e  r  aus  1  Grm.  Harnstoff 
im  Mittel  bei  0»  C.  und 
760  Mm.  Barometerstand 
statt  370  Ccm.  nur  354-33 
Ccm.  N.  Diese  Zahl  em- 
pfahl Hüfner  als  Cor- 
r  c  c  t  u  r  in  die  Berechnung 
einzuführen.  2.  Es  geben 
bei  der  Zersetzung  des 
Harnes  die  anderen  stickstoffhiiltigen  Bestandthcile  desselben  iliren 
Stickstoff  entweder  ganz  oder  zum  Theile  in  Gasform  ab ,  die  Harn- 
säure z.B.  die  Hälfte  ihres  Stickstoffgehaltes,  Kreatinin  ein  Drittel 
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davon,  Ammoniak  wird  ganz  zersetzt.  B.  Ein  Tlieil  des  rückbleiben- 
den Stickstoffes,  circa  l-5Vo  cles  Ge.sammtstickstoffes,  lässt  sich  aus  dem 
Rcactionsprodiictc  mit  fixen  Alkalien,  als  Ammoniak  austreiben  (Luther), 
ein  anderer  Theil  wird  zu  Salpetersäure  oxydirt  (Fauconier),  die 
C4egcnwart  von  geringen  Mengen  Traubenzucker  hindert  die  Nitratbil- 
dung  (M  e  h  u).  4.  Der  Verlust  an  N  ist  um  so  geringer,  je  eoncentrirter 
die  Bromlauge  bis  zu  einer  gewissen  oberen  Grenze  und  je  verdünnter 
die  Ilarnstofflösung  ist;  hierbei  ist  ceteris  paribus  die  Steigerung  der 
Concentration  der  Lauge  für  die  Verminderung  des  Verlustes  _  von 
grösserem  Wcrthe  als  die  Vermehrung  des  Brom  (H  ü  f  n  e  r,  Schleie  h, 
S  c h  e  n  c k  ,  P  fl  ü  g  e  r ,  F  a  1  c  k).  Schliesslich  ist  der  Verlust  gerhiger 
in  höherer  Temperatur  und  nimmt  ab  bei  Gegenwart  leicht  oxydabler 
fremder  Substanzen  (s.  sub  3). 

Wie  schon  oben  erwähnt,  lässt  sich  das  Verfahren  1.  zur  Be- 
stimmung des  Harnstoffes  in  dem  mit  Phosphorwolframsäure 
und  Salzsäure  ausgefällten  Harn,  nachdem   das  Filtrat  durch  Kalk- 
hydrat von  der  überschüssigen  Phosphorwolfrainsäure  befreit  wurde, 
benützen.  Das  Filtrat  soll  nur  0-25— l°/o  Harnstoft"  erhalten.  Corrigirt 
man  die  Menge  des   angesammelten  Stickstoffes   nach   dem  für  sich 
ermittelten  Fehler  des  Apparates  und  der  Lauge,  so  erhält  man  nach 
Pflüg  er  und  Bohl  and  genaue  Werthe.  2.  Kann  man  den  (möglichst 
nahe  P/o  harnstoft'hältigen)  Harn  direct  ohne  vorherige  Ausfällung 
mit  Phosphorwolfrarasäure  mit   der  Bromlauge    zersetzen    und  den 
Harnstoff  aus  dem  nicht  corrigirten  Resultate  berechnen..  In  den 
von  Pflüger  und  B o h  1  a n d  ausgeführten  Bestimmungen  betrag  der 
Fehler   der  einzelnen  Bestimmungen   mit  Bromlauge  ±  3-7 7 »/o  tles 
nach  B Unsen  gefundenen  Werthes.  3.  Kann  man  Kn op -Hüf u er's 
Verfahren  auch  zur  annähernden  Bestimmung  des  Gesammtstickstoftes 
im  Harn  verwenden.  Nach  Huppert'si)  Berechnung  erhält  man  zu 
den   nach  Kjeldahl  gewonnenen  Zahlen   befriedigend  stimmende 
Werthe,  wenn  man  die  nach  Knop-Hüfner  im  Harn  gefundene 
(uncorrigirte)  Stickstoftmcnge  mit  dem  Factor  1-13G  multiplicirt.  Dabei 
schwanken  die  maximalen  Abweichungen  zwischen  —  4-52  und  -f  2-9% 
des  Gesammtstickstofles.  Für  Fieber  harne  bereelinet  Huppert 
(1.  c.)  den  Factor  zu  1-18.  C  am  er  er  schlägt  vor,  zur  Bestimmung 
des  Gesammtstickstoffes  dem  nach  Knop-Hüfner  gefundenen  Stick- 
stoff bei  Erwachsenen  13-6o/o,  bei  Kindern  12-2Vo  N  hinzuzuzählen. 

Ausser  dem  oben  geschilderten  Apparate  von  Hiifner  sind  noch  zahl- 
reiche andere  Ureometer  nach  gleichem  Principe  von  Yvon,  Esbach,  ünop- 
Wao-ner,  Pflüger  u.  A.  construü-t  worden.  Da  Pf  lüger  eine  geringere  Harn- 
menge mit  einer  schwächeren  Bromlauge  als  die  Knop'sche  zei-setzt,  so  bietet 
sein  Apparat  auch  den  Vortheil.,  dass  er  die  durch  den  Verbrauch  an  Brom  be- 
dingte KostspieUgkeit  des  Knop-Hüfuer'schen  Verfahrens  verringert. 


.  1)  Anleitung  zur  qualitativen  und  quantitativen  Analyse  des  Harns.  Wies- 
baden 1890,  pag.  5B1. 

2)  Pflüger's  Archiv.  Bd.  XXXVIII,  pag.  505. 
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§.  12.  Baumstark's  stickstoffhaltiger  Körper  C3  Hg  0. 

Im  Harne  eines  mit  Benzoesäure  gefütterten  Hundes,  dann  im 
icterischen  und  schliesslich  im  normalen  Menschenharn  fand 
Baumstark  einen  wahrscheinlich  zu  den  Ureiden  zählenden  Körper 
nach  folgendem  Verfahren:    Es  wurde  der  zum  Syrup  verdunstete 
Harn  noch  warm  mit  grossen  Mengen  absolutem  Alkohol  gemischt, 
.  von  der  filtrirten  alkoholischen  Lösung  der  Weingeist  abdestillirt  und 
aus  dem  Rückstände  nach  dem  Ansäuern  mit  Aether  die  Hippursäure 
ausgeschüttelt.  Der  zurückbleibende  Syrup  wird  mit  Ammoniak  über- 
sättigt und  mit  basisch  essigsaurem  Blei  vollständig  ausgefällt.  Die 
vom  Bleiniederschlage  abfiltrirte  Flüssigkeit,  durch  Schwefelwasserstoff 
von  gelöstem  Blei  befreit  und  zum  Syrup  verdunstet,  hinterlässt  neben 
Harnstoff  auch  Krystalle,   welche  in  Alkohol  unlöslich  sind: 
Baumstark's  Körper.    Er  wird  durch  Alkohol  vom  Harnstoff  ge- 
trennt und  aus  heissem  Wasser  umkrystaUisirt,  wobei  er  in  weissen, 
der  Hippursäure  ähnlichen  Säulen  krystallisirt ,  die  erst  über  250° 
schmelzen.  Sie  sind  zimlich  leicht  in  heissem,  schwer  in  kaltem  Wasser 
und  in  Weingeist  löslich,  in  absolutem  Alkohol  und  Aether  unlöslich. 
Mit  Säuren  bildet  dieser  Körper  leicht  lösUche  Salze,  mit  Basen  geht 
er  keine  Verbindung  ein;  die  Lösung  wird  mit  salpetersaurem  Queck- 
silberoxyd  gefällt.    Bei  der  Behandlung  des  Körpers  mit  salpetriger 
Saure  bildet  sich  Fleischmilchsäure.  Derselbe  ist  vielleicht  das  Diamid 
der  Fleischmilchsäure,  in  welcher  die  beiden  Hydroxyle  durch  NH, 
ersetzt  sind,  also  CH,  .  NH,  — CH^  — CONH,,  oder  ein  Harnstoff,  in 
welchem  CO  durch  CO  — C2H,  ersetzt  ist. 

Von  normalem  Menschenharne  muss  man  nngefälir  40  Liter  verarbeiten 
lim  die  Anwesenheit  dieses  Körpers  nachweisen  zu  können. 

§.  13.  Das  Kreatinin,  C,     N3  0. 

^  Das  Kreatinin,  zuerst  von  Lieb  ig  rein  dargestellt,  er- 
scheint im  24stündigen  Harn  des  Menschen  zu  0-6— 1-3  Grm  also 
m  etwas  grösserer  Menge  als  die  Harnsäure.  Das  Kreatinin  ent- 
steht durch  Austritt  von  1  Molekül  Wasser  aus  dem  Kreatin 
einem  neutralen  Körper,  welcher  im  Muskelfleisch  in  einer  Menge 
von  30/00,  vorhanden  ist.  Sind  nun  in  30  Kgrm.  Muskelfleisch  am 
Korper  eines  erwachsenen  Mannes  90  Grm.  Kreatin  vorhanden 
und  erscheint  im  Harn  täglich  nur  1  Grm.  Kreatinin ,  so  ist 
S  dass  letzteres  als  Product  des 

MuskelstofFwechsels  im  Harn  erscheint,  sondern  es  liegt  die 
^■IZÜ'^  if'^'^'  ^""^^  dasselbe  von  dem  mit  der  Nahrung  ein- 
getuhrten  Meische  herrührt;  es  würden  dann  300  Grm  Fleisch 
m  der  täglichen  Nahrung  0-9  Grm.  Kreatinin  im  täglichen  Harn 
entsprechen.   Mit  letzterer  Ansicht  stimmt  auch  di?  von  K  B 

?r.\wl''S"  'i-^''^'^^^^  ^^^^  der  Harn  mit  Milch 

!S^pTt  I  ^S'^^'^^'  ^.^^^  Kreatinin  enthält.  Der  Kreatinin- 
gehalt  des  Harnes  steigert  sich  parallel  dem  mit  der  Nahrung 

Loebisch,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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zugeführten  Fleische;  aucli  wird  im  Thierkörper  eingeführtes 
Kreatin  entweder  unverändert  oder  in  Kreatinin  umgewandelt 
im  Harne  wieder  ausgeschieden.  Jene  Krankheiten,  bei  denen 
eine  Abnahme  der  Kreatininausscheidung  beobachtet  wurde,  wie 
Osteomalacie,  Chlorose,  paralytischer  Blödsinn,  gehen  zumeist 
mit  einer   verminderten  Nahrungsaufnahme  einher,   die  Ab- 
nahme der  Kreatininausscheidung  bei  chronischen  Nierenfaank- 
heiten  hängt  überdies  mit  der  verminderten  Ausscheidungsfahig- 
keit  der  erkrankten  Niere  zusammen.    Die  gesteigerte  Ausfuhr 
des  Kreatinins  beim  Diabetes  mellitus  (Senator)  lässt  sich  auf 
die  hierbei  vermehrte  Fleischnahrung  zurückführen.  _  Demnach 
kann  man  der  Ausscheidungsgrösse  des  Kreatinin  eine  patho- 
gnomische  Bedeutung  bis  nun  nicht  zuerkennen. 

Nach  Gley  (La  medic.  moderne,  1891,  pag.  436)  soll  Kreatinin  wahrend 
der  Arbeit  in  grösserer  Menge  als  während  der  Euhe  ausgeschieden  werden. 

Xanthokrea tinin  bildet  die  Hauptmasse  der  von  A.  Gautier  aus 
dem  Alkoholextract  der  im  Vacnum  bei  50°  eingeengten  Fleischbrühe  erhaltenen 
Leukomaine.  Es  hat  die  Zusammensetzung  C,H^„N,0,  unterscheidet  sich  demnach 
vom  Kreatinin  durch  ein  Plus  von  CH^N.  Monari  isolirte  diese  Base  aus  dem 
Harne  stark  angestrengt  gewesener  Hunde  und  aus  dem  Harne  von  Menschen  n^^^^^ 
mehrstündigem  Marsche.  Stadthagen  (Zeitschi-,  f.  klin.  Med.  XV,  390)  halt  die 
Verbindung  für  unreines  Kj-eatinin. 

Constitution,  chemisches  Verhalten  und  Nachweis  des  Kreatinins. 

1 .  Das  Kreatinin-  Methylglycocyamidin  ist  das  Anhydrid  des 
Kreatins,  aus  dem  es  beim  Kochen  mit  verdünnten  Säuren  entsteht, 
andererseits  wird  es  nach  längerem  Stehen  mit  wässerigem  Ammoniak  oder 
mit  Kalkmilch  in  sein  Hydrat  —  das  Kreatin  —  zurückverwandelt. 
/NH,  /NH    -  CO 

C^NH  =  C^NH  I     +  H2  0. 

\n  (CH3)  —  CH, .  COOH  \n  (CH3)  —  CH. 
Kreatin  Kreatinin 
Das  Kreatin  wurde  von  Volhard  durch  Addition  von  Cyan- 
amid  an  MethylglycocoU  (Sarkosin)  synthetisch  dargestellt.  Die  obige 
Formel  gibt  dieser  Entstehung  des  Kreatins  Ausdruck,  sie  vergegen- 
wärtigt aber  auch  die  Beziehungen  zwischen  der  Constitution  des 
Guanidins  und  des  Kreatins,  wonach  letzteres  als  em  substi- 
tuirtes  Guanidin  erscheint.  Das  Guanicün  entsteht  eben  m  gleicher 
Weise  durch  Addition  von  Cyanamid  an  Ammoniak  wie  das  Kreatn 
durch  Addition  von  Cyanamid  an  MethylglycocoU 

^  +  N^H  =  C^NH 

Cyanamid  Guanidin 
/NH2  /CH3  /NH2 

cZ  +    N^H  =    C^NH  CHs 

\n  ^CHs  .  COOH  ^N— ^ 

Cyanamid  MethylglycocoU  CH2 .  COOH. 

(Sarkosin)  Kreatin 


Constitution,  cliemisclies  Verhalten  und  Nachweis  des  Kreatinins. 


67 


Das  Kreatin  zerfällt  beim  Kochen  mit  Barytwasscr  in  S  a  r  k  o  s  1  n 
und  Harnstoflf  (s.  pag.  35). 

2.  Das  Kreatinin  ist  eine  kräftige  organische  Base,  es  kry- 
stallisirt  in  monoklincn  Säulen,  löslich  in  11*5  Th.  Wasser  bei  16"  C, 
sehr  leicht  in  heissem  Wasser  und  in  heissem  Alkohol,  schwerer  in 
kaltem  Alkohol,  in  Aether  kaum.  Es  verbindet  sich  mit  Säuren  und 
mit  Basen  zu  Salzen.  Charakteristisch  ist  die  Verbindung  des  Krea- 
tinins mit  Chlorzink  (C^  Hy  N;,  0)o  Zn  Clg ,  welche  in  Alkohol 
fast  unlöslich  ist  und  daher  zur  quantitativen  Bestimmung  des  Krea- 
tinins im  Harne  verwendet  wird.  Es  bildet  ein  schwach  gelbliches 
Pulver,  das  unter  dem  Mikroskope  gelbliche,  scharf  contourirte  Warzen, 
Rosetten  oder  kugelförmige  Drüsen  zeigt,  die  aus  zusammengewachsenen 
Nadeln  bestehen  und  bei  stärkerer  Vergrösserung  eine  radiäre  Streifung 
erkennen  lassen  (s.  Fig.  13). 


rig.  13. 


a  Kugelförmige  Drusen  von  Keratininchlorzink  mit  radiärer  Streifung,  b  rasenförmige 
Gruppen  desselben  nach  dem  Umkrystallisiren  aus  Wasser,  c  seltenere  Porm  aus  dem 

alkoholischen  Extract. 

3.  Das  Kreatinin  wird  aus  wässeriger  Lösung  gefällt:  a)  durch 
Silbernitrat,  der  krystallinische  Niederschlag  löst  sich  in  heissem 
Wasser  und  scheidet  sich  beim  Erkalten  wieder  aus;  b)  durch  .sal- 
petersaures Quecksilberoxyd  und  nacliheriger  Neutralisation  des  Re- 
actionsgemisches  mit  Soda,  wie  dies  bei  der  Li  eb  ig-P  f  1  ü  g  er'schen 
Gesammtstickstoffbestimmung  im  Harne  der  Fall  ist;  c)  durch  Phos- 
phormolybdän- und  Phosphorwolframsäure  in  sauren  Lösungen.  Aus  den 
krystallinischen  Niederschlägen  wird  das  Kreatinin  durch  Schütteln  mit 
Barythydrat  wieder  in  Freiheit  gesetzt;  d)  bei  Gegenwart  von  Kali- 
salzen durch  concontrirte  wässerige  Pikrinsäure  als  Doppelsalz  von 
pikrinsaurem  Kreatinin  und  pikrinsaurem  Kali  (Jaffe). 

4.  Kreatinin  reducii-t  alkalische  Kupferoxydlösung  erst  nach 
längerem  Koclien ,   liingegen  hält  es  ebenso  wie  Ammoniak  Kupfer- 

5* 
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oxycM  in  alkalischer  Flüssigkeit  gelöst  und  hindert  dessen  Abschei- 
dung.  Namentlich  in  letzterer  Beziehung  wirkt  das  Kreatinin  bei 
Ausführung  der  Zuckerprobe  im  Harn  mit  Fehling'scher  Lösung 
störend. 

Nachweis,  a)  Sowohl  in  einer  verdünnten  Kreatminlösung  als 
im  Harn  tritt,  wenn  man  diese  mit  einigen  Tropfen  einer  frisch 
bereiteten,  nur  schwach  röthlich  gefärbten  Lösung  von  Nitroprussid- 
natrium  versetzt,  beim  nachherigen  tropfenweisen  Zusatz  von  Natron- 
lauge, eine  burgunderrothe  Färbung  auf.  Nach  wenigen  Minuten,  auch 
schon  früher  geht  das  Roth  in  Gelb  über  (Weyl'sche  Reaction).  Das 
Gelb  geht  beim  Erwärmen  mit  Essigsäure  in  Grün  über  (Unterschied 
von  Aceton  und  Acetessigsäure). 

b)  Wird  eine  wässerige  Lösung  von  Kreatinin  —  auch  Harn  — 
mit  etwas  wässeriger  Pikrinlösung  versetzt,  so  erhält  man  nach  Zusatz 
einiger  Tropfen  verdünnter  Kali-  oder  Natronlauge  sofort  in  der  Kälte 
eine  Stunden  lang  andauernde  rothe  Färbung,  die  durch  Säuren  in  Gelb 
übergeht  (Jaffe's  Reaction).  Aceton  gibt  eine  ähnüche  Farbenreaction, 
jedoch  mit  röthlichgelber  Nuance.  Kreatin  gibt  eine  gelbe  Färbung, 
welche  erst  nach  längerem  Stehen  in  Roth  übergeht.  Lösungen  von 
Traubenzucker  und  Harnsäure  nehmen  durch  Pikrinsäure  und  Kalilauge 
erst  beim  Erwärmen  eine  bräuulichrothe  Färbung  an. 

Bestimmung  des  Kreatinin  (nach  Neubauer). 

Zur  Bestimmung  von  Kreatinin  verwendet  man  zweckmässig  zum 
mindesten  300  Ccm.  eiweissfreien  Harn.  Diese  werden  mit  Kalkmilch  bis 
zur  alkalischen  Reaction  und  dann  mit  Calciumchlorid  so  lange  versetzt, 
bis  keine  FäUung  mehr  erfolgt.    Nach  1—2  Stunden,   bis  sich  der 
Niederschlag  vollkommen  abgesetzt  hat,  wird  filtrirt,   der  Rückstand 
auf  dem  Filter  mit  Wasser  gewaschen,   Filtrat  und  Waschwasser 
werden  jetzt  (nach  schwachem  Ansäuern  mit  Schwefelsäm-e,  Huppert) 
schnell  bis  zum  stärksten  Syrup  eingedampft  und  dieser  noch  warm 
mit  40—50  Ccm.  eines  95procentigen  Alkohols  gemischt.  Hat  man  die 
Mischung  mehrere  Male  tüchtig  durchgerührt,  bringt  man  dieselbe  in 
ein  kleines  Becherglas,  spült  die  Schale  mit  Alkohol  von  der  ange- 
gebenen Concentration  nach  und  stellt  die  Mischung  mindestens  für 
6—8  Stunden  an  einen  dunkeln  kühlen  Ort  hin,  damit  sich  das  m  der 
Lösung  befindliche  Clilornatrium  vollkommen  ausscheidet,   da  sich 
dasselbe  sonst  demChlorzinkkreatininniederschlage  beimengt,  in  welchem 
es  auch  durch  das  Mikroskop  erkannt  werden  kann.    Nun  erst  wird 
die  alkoholische  Flüssigkeit  vom  entstandenen  Niederschlage  durch  ein 
kleines  Filter  filtrirt,  der  Rückstand  mit  wenig  Weingeist  ausgewaschen. 
Das  Gesammtfiltrat  wird  jetzt  auf  ein  Volum  von  50—60  Ccm.  auf 
dem  Sandbade  eingeengt  und  nach  dem  Erkalten  mit  0*5  Ccm.  einer 
neutralen,  alkoholischen  Lösung  von  Chlorzink  vom  spec. 
Gew.  1-2  versetzt.  Man  rührt  stark  um  und  lässt  die  Mischung  2  bis 
3  Tage  lang  an  einem  kühlen  Orte  stehen.  Das  nach  dieser  Zeit 
ausgeschiedene  Chlorzinkkreatinin  wird  auf  ein  bei  100»  getrocknetes 
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uud  gewogenes  Filter  gebraclit,  mit  wenig  Weingeist  so  lauge  gewaschen, 
bis  er  farblos  und  chlorfrei  abläuft,  dann  bei  100"  getrocknet  und 
gewogen. 

Es  entsprechen  100  Gewichtstheile  Kreatininchlorzink  62*44  Ge- 
wichtstheilen  Kreatinin. 

Senator  empfiehlt  für  die  Bestimmung  des  Kreatinins  im  diabetischen 
Harn  ein  Fünftel  der  Tagesmenge  auf  300  Com.  einzudampfen;  bei  Zucker- 
hamen muss  der  Zucker  früher  diu-ch  Gährung  entfernt  werden,  sodann  verfährt 
man  nach  obiger  Methode. 

Bereitung  der  alkoholischen  Chlor  zinklös  ung.  Man  löst 
chemisch  reines  Zinkoxyd  oder  Zinkcarbonat  in  reiner  Salzsäure  und  verdampft 
die  Lösung  am  Wasserbade  bis  zum  stärksten  Syrup  zm-  vollständigen  Entfernung 
der  freien  Salzsäure.  Den  erkalteten  Rückstand  löst  man  in  ziemlich  starken 
"Weingeist  und  verdünnt  die  Lösung  bis  zu  1'20  spec.  Gew. 

§.  14.  Xanthin  und  die  Xanthinkörper. 

Das  Xanthin  von  Marcet,  zuerst  als  Bestandtheil  eines 
Blasensteines  entdeckt,  ist  gleichsam  der  älteste  Repräsentant  einer 
Gruppe  organischer  Körper,  der  Xanthinkörper,  welche,  wenn  sie  im 
physiologischen  Harn  auch  nur  in  äusserst  geringen  Mengen  vorkommen, 
doch  als  Vorstufen  der  Harnsäure  und  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit 
auch  einer  Quote  des  Harnstoifes ,  ferner  wegen  ihres  vermehrten 
Auftretens  im  Harn  bei  leukämischen  Krankheitsprocessen 
unser  Interesse  in  Anspruch  nehmen. 

Auch  die  Harnsäure  zählt  nach  ihrer  Constitution  zu  den  Xanthin- 
körpem,  sie  Avird  nur  wegen  ihrer  bedeutenden  Wichtigkeit  in  harnanalytischer 
Beziehung  gesondert  geschildert. 

Die  Xanthinkörper  kommen  sowohl  als  Bestandtheile  des  Pflanzen- 
ais des  Thierorganismus  vor.  Im  letzteren  findet  man  sie  in  grösserer 
Menge  als  Umwandlungsproducte  des  eigenthümlichen  Eiweisskörpers 
der  Zellkerne  —  des  Nucleins  (K  o  s  s  e  1,  H  o  r  b  a  c  z  e  w  s  k  y),  und  zwar 
in  allen  Organen,  welche  ,'Bilduugsstätten  kernhaltiger  lymphoider 
Zellen  sind,  also  in  der  Milz,  Leber,  Pancreas,  im  Hoden,  ferner 
in  kernreichen  Secreten,  namentlich  im  Sperma  des  Lachses  und 
der  Karpfen.  In  thierischeu  Geweben,  welche  arm  an  Zellkernen 
sind,  wie  die  Muskel,  findet  man  die  Xanthinkörper  im  freien  Zu- 
stande nicht.  Nur  ein  sehr  geringer  Theil  derselben  wird  im  Harn 
ausgeschieden. 

Die  folgenden  Xanthinkörper  sind  bisnun  sowohl  in  den 
oben  aufgezählten  thierischen  Gewelren ,  als  im  Harn  nachgewiesen 
worden : 

Adenin,  +  3  0, 

Guanin,  C,  Hg  N5  0, 

Hypoxanthin  (Sarkin),  Cß  H4  0, 

Xanthin,  C,,  H,  O2, 

(Harnsäure,      H^  N.i  O3), 

Carnin  (Dimethylharnsäure  ?),  C^HgNiOa, 

Paraxanthin  (Urothcobromin,  Dimethylxauthiu)  C7  Hg  N4  O2 

Heteroxanthin  (Methyl xanthin),  0^  Hu     Og.  ' 
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Das  von  Kosscl  in  der  Pancreasdrüse  entdeckte,  im  Sperma 
vom  Karpfen  und  in  der  Thymusdrüse  reichlicher  vorkommende 
Aden  in  wiirde  bisher  nur  von  Stadthagen  aus  10  Liter  leukämi- 
schem Harn  erhalten.  Guanin  (zuerst  im  Sclweineharn  nacligewiesen) 
bildet  nach  Pouch  et  einen  normalen  Bestandtheil  des  menschlichen 
Harnes.  Hypoxanthin  wurde  von  G.  Salomen  beim  gesunden 
Menschen  erst  nach  Verarbeitung  von  500  Liter  Harn  aufgefunden, 
Salkowski  erhielt  es  schon  früher  im  leukämischen  Harn,  Stadt- 
hagen fand  im  Harn  eines  Leukämischen  in  der  Tagesmenge  neben 
0-07  Grm.  Xanthin  im  Mittel  0-009  Grm.  Hypoxanthin.    X  a  n  t  h  i  n 
wurde  in  der  24stündigen  Harnraenge  Gesunder  bei  gemischter  Kost 
von  Stadthagen  zu  0-025— 0-032  Grm.  bestimmt;  derselbe  fand 
im  Harn  eines  Leukämischen  für  den  Tag  0-005—0-159  Grm.;  m 
100  Gern.  Harn   eines  nephritischen  Kindes  fand  es  Baginsky  m 
relativ  sehr  reichlicher  Menge  von  28-5  Mgrm.   Carnin  wurde  von 
Pouchet  im  normalen  Harn  in  relativ  grösserer  Menge  bei  Fieber 
und  bei  Affcctionen  des  Nervensystems  aufgefunden.  Paraxanthin 
(Thudichum,  G.  Salomen)  kommt  nur  in  sehr  geringer  Menge 
im  normalen  Harn  vor.   Hetero  xanthin  wurde  aus  1000  Liter 
Menschenharn  von  seinem  Entdecker  G.  Salomon  nur  zu  1  Grm. 
gewonnen,  aus  6-3  Liter  leukämischem  Harn  erhielt  er  es  in  relativ 
reichlicher  Menge  von  15  Mgrm. 

Von  den  Xanthinkörpern  im  engeren  Sinne  des  Wortes  ist  also 
das  Xanthin  wegen  der  relativ  grösseren  Menge,  in  der  es  im 
Harn  auftritt,  der  wichtigste ;  überdies  tritt  es,  wie  Eingangs  erwähnt, 
als  Hauptbestaudtheil  selten  vorkommender  Harnsteine  auf  und  wurde 
auch  als  Bestandtheil  von  Harnsedimenten  beobachtet. 

Die  c  h  e  m  i  s  c  h  e  C  0  n  s  t  i  t  u  t  i  0  n  der  Xanthiukörper  und  deren 
genetische  Beziehungen  zu  einander  werden,  um  Wiederholungen  zu 
vermeiden,  unter  „Harnsäure"  erörtert. 


Allgemeine  Reactionen  der  Xanthinkörper. 

1.  Die  Xanthinkörper  sind  —  mit  Ausnahme  der  Harnsäui-e  — 
sämmtlich  Körper  von  ausgesprochen  basischem  Charakter,  die  mit 
Säuren  in  Wasser  lösliche,  gut  krystallisirende  Salze  bilden.  Die 
freien  Basen  sind  farblos,  krystallinisch ,  schwer  löslich  in  Wasser, 
unlöslich  in  Alkohol  und  in  Aether.  Guanin  unterscheidet  sich  von 
allen  übrigen  durch  seine  ünlöslichkeit  in  Ammoniak.  Die  Salze  des 
H  e  t  e  r  0  X  a  n  t  h  i  n  s  und  P  a  r  a  X  a  n  t  h  i  n  s  geben  mit  Natronlauge  eine 
krystallinische  Fällung  ;  neutralisirt  man  diese  Verbindungen,  so  scheidet 
sich  das  Heteroxauthin  amorph,   das  Paraxanthin  Icrystallinisch  aus. 

2.  In  sauren  Lösungen  werden  sämmtliche  Xanthinbasen  von 
Phosphorwolframsäure  als  in  Mineralsäuren  sehr  schwer  lös- 
liche Verbindungen  gefällt;  Pikrinsäure  gibt  nur  mit  Guanin  und 
Paraxanthin  in  salzsaurer  Lösung  schwer  lösliche  Niederschläge. 

3.  Aus  ammoniakalischcn  Lösungen  werden  sämmtliche  Xanthin- 
körper mit  ammoniakalischer  Silbcrlösung  in  Form  von 
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gelatinösen  Niederschläg-en  gefüllt.  Koclit  man  diese  Niederschläge 
mit  verdünnter  Salpetersäure,  so  lösen  sie  sich  darin  zu  gut  krystalli- 
sirenden  Verbindungen  der  Basen  mit  Silbernitrat,  XAgNOg.  Die 
verschiedene  Löslichkeit  dieser  Verbindungen  in  verdünnter  heisser 
und  kalter  Salpetersäure  dient  zur  vorläufigen  Ti'ennung  der  Basen 
nach  Neubauer. 

Quecksilberchlorid  und  essigsaures  Kupfer  fällen 
ebenfalls  die  Xanthinbasen. 

Farbenreactionen  der  Xanthinkörper.  1.  Probe 
mit  Salpetersäure:  Man  dampft  die  Probe  (eine  oder  mehrere 
Xanthinbasen)  mit  einigen  Tropfen  Salpetersäure  auf  dem  Wasserbade 
bis  zur  Trockne  ein.  Es  bleibt  bei  Gegenwart  von  Xanthin  und 
von  G  u  a  n  i  n  ein  citronengelber  Fleck,  der  sich  in  Natron  oder  Kali- 
lauge mit  orangegelber  Farbe  löst.  Dampft  man  die  Lösung  ein,  so 
färbt  sie  sich  violettroth  —  die  violettrothe  Färbung  der  ebenso  be- 
handelten Harnsäure  verschwindet  beim  Erwärmen  —  und  lässt  einen 
dunkelpurpurnen  Rückstand  zurück,  der  bei  scharfem  Trocknen  rein 
indigoblau,  an  feuchter  Luft  aber  wieder  violett  wird.  Adenin,  Hypo-, 
Hetero-  und  Paraxanthin  geben  diese  Probe  nicht.  Bei  gleichzeitiger 
Gegenwart  von  Chloriden  wird  der  citronengelbe  Fleck,  nach  Stadt- 
hagen beim  Befeuchten  mit  Ammoniak  pui-purroth  und  verhält  sich 
wie  Murexid  (s.  pag.  80). 

2.  Weidel'sche  Probe.  Löst  man  eine  Probe  der  Xanthinbasen 
in  frischem  Chlorwasser,  dem  eine  Spur  Salpetersäure  zugesetzt  ist  und 
dampft  auf  dem  Wasserbade  zur  Trockne  ein,  so  bleibt  ein  weisser 
oder  gelber  Rückstand,  der  unter  einer  Glasglocke  den  Dämpfen  von 
Ammoniak  ausgesetzt,  dunkelrosenroth  wird.  Diese  Reaction  geben 
Xanthin,  Hetero-  und  Paraxantliin ,  aber  auch  Harnsäure.  Auch  das 
Carnin  verhält  sich  ebenso,  wenn  es  nur  mit  wenig  Chlorwasser  ver- 
dunstet wird  (Huppert). 

Zur  Trennung  des  Xanthins  von  der  Harnsäure 
in  einem  Harnsteine  behandelt  man  das  Steinpulver  in  der  Wärme 
mit  Salzsäure  und  filtrirt.  Die  in  Salzsäure  unlösliche  Harnsäure 
bleibt  auf  dem  Filter,  das  Filtrat  enthält  salzsaures  Xanthin.  Der 
nach  dem  Verdampfen  des  Filtrates  bleibende  Rückstand  wird  nach 
den  obigen*  Reactionen  geprüft. 

Darstellung  der  Xanthinkörper  aus  dem  Harn. 

Es  werden  nach  G.  S  a  1  o  m  o  n  500  Liter  normaler  Harn  (vom  leukämischen 
Harn  25—50  Liter)  in  Portionen  zu  je  10  Liter  mit  Ammoniak  alkalisch  ge- 
macht, nach  einiger  Zeit  von  den  Erdphosphaten  abfiltrirt  und  das  Filtrat  mit 
Silbemitrat  vollkommen  gefallt.  Der  flockige  Niederschlag  wird  von  der  Flüssig- 
keit durch  Decantiren  und  Filtriren  getrennt,  mit  Wasser  bis  zum  Verschwinden 
der  Salzsaurereaction  gewaschen  und  in  Wasser  aufgeschwemmt ,  mit  Schwefel- 
wasserstoff zerlegt.  Die  vom  Schwefelsilber  heiss  abflltrirte  Flüssigkeit  wird  ein- 
gedampft, bis  sich  die  Harnsäure  daraus  in  Krystallkruston  abscheidet.  Von  diesen 
Krystallen  wird  abfiltrirt,  das  Filtrat  mit  Wasser  verdünnt,  mit  Ammoniak  ver- 
setzt, nach  einigen  Tagen  wieder  von  Pliosphatresten  und  von  harnsaurem 
Ammoniak  abfiltrirt.  Das  ammoniakalische  Filtrat  wird  nun  mit  Silbernitrat  voll- 
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ständig  ausgefällt,  der  sorgfältig  gewaschene  Niederschlag  in  wenig  heisser 
Salpetersäure  vom  spec.  Gew.  r2,  unter  Zusatz  von  Harn.stoft'  —  um  die  Bildung 
von  salpetriger  Säui-e  zu  vermeiden  —  gelöst.  Aus  der  heiss  filtrirten  Lösung 
scheiden  sich  beim  Erkalten  Hypoxanthin,  Guanin  und  Adenin  in  Form  der 
Silbernitratverbindungen  aus.  Im  Filtrat  von  dieser  Ausscheidung  sind  Xanthin, 
Paraxanthin  und  Heteroxanthin-Silbemitratverbindungen  in  Lösung  enthalten.  Be- 
züglich der  Trennungismethoden  der  einzelnen  Xanthinkörper  s.  Neubauer- 
Vogel,  Anleitung  zxvc  Analyse  des  Harnes,  9.  Aufl. ,  bearbeitet  von  Huppert, 
Wiesbaden  189  L 


§.15.  Die  Harnsäure,  C5H4N1O3. 

Unter  den  stickstofiPhältigen  Ausscheidungsproducten  des 
Harnes  nimmt  die  Harnsäure  der  Menge  nach  ihre  Stelle  neben 
dem  Kreatinin  ein,  indem  sie  unter  normalen  Verhältnissen  in 
etwas  geringerer  Menge  als  dieses  in  der  24stündigen  Harn- 
menge auftritt.  Mit  Hilfe  der  phosphorsauren  Alkalien  im 
nativen  Harn  gelöst,  wird  sie  bei  stärkerer  Concentration  und 
grösserer  Acidität  des  Harnes  leicht  in  Form  des  sauren  harn- 
sauren Natrons  oder  der  freien  Harnsäure  als  Sediment  im  Harn 
abgeschieden.  Dieser  Umstand,  welcher  schon  früh  auf  die  Ab- 
hängigkeit der  Ausscheidungsgrösse  der  Harnsäure  von  ver- 
schiedenen physiologischen  und  pathologischen  Zuständen  des 
Organismus  hinwies,  ferner  das  Vorkommen  von  aus  Harnsäure 
und  harnsauren  Salzen  bestehenden  Concrementen  in  der  Niere, 
sowie  die  Ablagerung  von  harnsaurem  Natron  in  Bändern, 
Sehnen  und  Knorpeln  der  Grichtleidenden,  erklären  zur  Genüge 
die  semiotische  Wichtigkeit  der  Harnsäure  für  die  klinische 
Harnanalyse. 

Die  Harnsäure  fehlt  zumeist  im  Harne  der  Camivoren,  im  Harne  der  Herbi- 
voren kommt  sie  nur  in  sehr  geringen  Mengen  vor;  hingegen  bildet  sie  bei 
Vögeln,  Amphibien  und  lusecten  das  Hauptproduct  der  stickstoffhältigen  Aus- 
scheidung. Die  Excremente  der  Hühner  enthalten  auf  1  Theil  Harnstoff  20  bis 
60  Theile  Harnsäm-e  und  die  Excremente  der  Schlangen  bestehen  beinahe  aus- 
schliesslich aus  Harnsäure  und  harnsauren  Salzen. 

Unter  physiologischen  Verhältnissen  beträgt  die  beim  mit 
gemischter  Kost  ernährten  Menschen  in  24  Stunden  ausgeschie- 
dene Harnsäure  0-4— O"?  Grm.,  bei  rein  vegetabilische^  Nahiamg 
ist  sie  bedeutend  geringer,  sie  kann  wie  beim  Hunger  auf  0*2 
in  24  Stunden  sinken,  bei  reichlicher  Fleischkost  hingegen  wurden 
Maxima  von  2*0  Grm.  beobachtet.  Der  Unterschied  im  Eiweiss- 
gehalt  der  vegetabilischen  und  animalischen  Nahrung  allein  reicht 
zur  Erklärung  dieser  Differenz  nicht  aus.  Nach  den  Unter- 
suchungen Horbaczewsky's  lässt  sich  als  Grund  _ dieser  Er- 
scheinung annehmen,  dass  die  animale  Nahrung  eine  viel  stärkere 
Verdauungsleucocytose  erzeugt  als  die  vegetabilische.  Sehr 
reich  an  Harnsäure  ist  der  Harn  der  Neugeborenen  in  den  ersten 
Lebenstagen. 

Im  Blute  des  Menschen  kommt  die  Harnsäure  nur  in  selu-  geringen  Mengen 
vor,  selbst  bei  Gichtleidenden  mir  zu  0'025 — 0'1757oo- 
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lieber  die  Entstehung  der  Harnsäure  im  thierischen 
Körper  verdanken  wir  namentlich  den  jüngsten  Untersuchungen  von 
Horbaczewsky  1)  wichtige  Aufklärungen.  Schon  lange  waren  die 
empirischen  Beziehungen  zwischen  einigen  Xanthinkörpern  und  der 
Harnsäure  bekannt.  In  der  folgenden  aufsteigenden  Reihe: 
Hypoxanthin,  Cg  Hj  0, 
Xanthin,        C5  H,  Og, 
Harnsäure,  CßHiNj^Og, 
unterscheidet  sich  die  Harnsäure  von  den  Xanthinbasen  durch  einen 
Mehrgehalt  von  1,  beziehungsweise  2  Atomen  Sauerstoff',  jedoch  gelang 
es  nicht,  durch  Oxydation  aus  dem  Xanthin  Harnsäure  darzustellen. 
Die  Untersuchungen  Kos  sei's   über  die  Xanthinkörper  belehrten 
uns  unter  Anderem,  dass  die  Xanthinkörper  sich  aus  den  in 
den  Kernen   der  Zellen  vorkommenden  Nucleinen  abspalten  lassen. 
Die  bedeutend  vermehrte  Ausscheidung  der  Harnsäure  und  auch  der 
Xanthinkörper  bei  der  durch  massenhaftes  Auftreten  von  Leucocyten 
im  Blute  charakterisirten  Leukämie  regten  Horbaczewsky  dazu 
an,  die  Mitwirkung  nucleinreicher  Leucocyten  an  der  Bildung  der 
Harnsäure  experimentell  darzuthun.   Er  zeigte  nun,  dass,  wenn  man 
Müzpulpe  oder  das  aus  dieser  mit  Pepsinsalzsäure  dargestellte  Nuclein 
aber  auch  beUebige  andere  fein  zerkleinerte  thierische  Organe  (Leber' 
Muskeln,  Knochenmark,  Magen-  und  Darmschleimhaut)  einer  beginnenden' 
nicht  zu  weit  gehenden  Fäulniss  überlässt,  und  die  aus  dem  so  ent- 
standenen Brei  nach  Filtration  und  Fällung  des  Filtrates  mit  Bleiessi- 
erhälthche  Flüssigkeit  mit  Blut  oder  mit  Wasserstofi-superoxyd ,  oder 
aiich  nur  durch  Schütteln  mit  Luft  oxydirt,   sich  Harnsäure  bildet. 
Wird  aber  die  genannte  mit  Bleiessig  ausgefällte  Lösung  gekocht 
und  nach  dem  Abfiltriren  des  Coagulums  auf  ein  kleines  Volum  ein- 
gedampft,  so  enthält  der  Rückstand  keine  Harnsäure,   sondern  nur 
Xanthinbasen.    Aus  diesen  Versuchen  ergibt  sich,  dass  das  Nuclein 
der  lymphoiden  Elemente  der  Milzpulpa,   sowie  das  Nuclein  aller 
iibrigen  Organe  als  Muttersubstanz  nicht  nur  der  Xanthinbasen,  son- 
dern auch  der  Harnsäure  zu  betrachten  ist.    Die  Atomgruppe  des 
JJuclems,   welche  die  gemeinsame  Vorstufe  der  Harnsäure  und  der 
Xanthinbasen  bildet,  ist  jedoch  noch  nicht  isoUrt;  auch  ist  eine  andere 
Methode  der  Zersetzung  des  Nucleins  als  die  durch  Fäulniss  bis  nun 
nicht  aufgefunden,  um  die  gemeinsamen  Vorstufen  der  Harnsäure  und 
der  Xanthinbasen  abzuspalten. 

Nach  diesen  Thatsachen  musste  auch  der  Zusammenhang  zwischen 
V  erbrauch  von  Nucleinen  im  Körper  und  der  Ausscheidung  von  Harn- 
s<iure  (hrect  nachweisbar  sein.  Durch  Versuche  an  Kaninchen  und 
Menschen  konnte  Horbaczewsky  eine  Steigerung  der  Harnsäure- 
ausscheulung  uach  Verfütterung  oder  nach  subcutaner  Injection  vou 
Nuclein  aus  Milzpulpe  feststellen.  Beim  hungernden  Menschen  war 
schon  zwei  Stunden  nach  Einnahme  von  Nuclein  eine  deutliche  Zu- 
nalime  der  Harnsäureausscheidung  zu  constatiren.   Interessant  ist  die 

')  Sitzungsber.  d.  kaiswl.  Akad.  d.  Wissensch.  1889  u.  1891. 
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Beobachtung,  dass  in  einer  Versuchsreihe  bei  gemischter  Kost  nach 
Einnahme  von  Nuclein  die  Ausscheidung  des  GesammtstickstoflFes  ab- 
nahm, während  diejenige  der  Harnsäure  deutlich  anstieg.  Von  den 
nucleinführenden  Zellen  sind  wohl  die  Leucocyten  die  einzigen,  die 
unter  normalen  Verhältnissen  einem  raschen  Wechsel  unterliegen. 
Horbaczewsky  prüfte  daher,   ob  nun  Parallelismus  zwischen  der 
Menge  der  Leucocyten  und  der  Harnsäureausscheidung  vorhanden  sei. 
Er  weist  zunäclist  auf  die  bekannte  Thatsache  hin,  dass  bei  Neu- 
geborenen, deren  Blut  einen  bedeutenden  Gehalt  an  Leucocyten  hat, 
die  Harnsäure  7— 80/0  des  Gesammtstickstoffes,  nicht  wie  bei  Erwachsenen, 
nixr  1— 2%  desselben  ausmacht.  Er  zeigt  durch  Versuche,  dass  im 
Verlaufe  der  Verdauungsleucocytose  mit  dem  Anwachsen  der  Leuco- 
cytenzahl  auch  die  Harnsäureausscheidung  ansteigt.    Bei  Aufnahme 
von  vegetabilischer  Kost  zeigte  sich,  mit  Ausnahme  einer  Versuchs- 
person, bei  allen  Uebrigen  die  Leucocytose  und  mit  ihr  die  Harn- 
säureausscheidung als  eine  geringere.   In  Fällen  von  Magencarci- 
nom,  in  denen  die  Verdauungsleucocytose  auch  nach  Fleischgenuss 
vermindert,  beziehungsweise  bedeutend  reducirt  war,  war  nach  Auf- 
nahme der  Nahrung  bei  vermindertem  Gehalte  des  Blutes  an  Leuco- 
cyten auch  die  Harnsäureausscheidung  vermindert;  bei  einem  der 
Fälle  trat  erst  um  5  Uhr  Abends  eine  entschiedene  Steigerung  der 
Leucocytenzahl  ein.   Nach  Horbaczewsky  hängt  die  Härnsäure- 
bildung  in  der  Norm  von  individuellen  Eigenthümüchkeiten  ab,  die 
ihren  Grund  in  dem  individuell  verschiedenen  Leucocytengehalte  des 
Blutes,  sowie  in  dem  individuell  verschiedenen  Vermögen  der  Leuco- 
cytenproduction,  die  durch  Nahrungsaufnahme  bei  einzelnen  Individuen 
in  bedeutend  wechselndem  Maasse  angeregt  werden  kann,  haben; 
demgemäss  stellt  die  ausgeschiedene  Harnsäuremenge  zum  Theile,  wie 
dies  früher  schon  Salkowski  betonte,  einen  individuellen  Werth  dar. 
(S.  auch  Fr.  Mar  es,  Ueber  den  Ursprung  der  Harnsäure  beim  Men- 
schen. Centralbl.  f.  d.  med.  Wissenschaften,  1888,  pag.  2.) 


Verhalten  der  Harnsäureausscheidung  in  Krankheiten. 

Nach  dem  Vorhergehenden  ist  eine  Vermehrung  der  Harn- 
sänreansscheidnng  in  allen  denjenigen  pathologischen  Zuständen 
zu  erwarten,  welche  mit  einem  verstärkten  Zerfalle  der  Ui'gan- 
gewebe  einhergehen,  wobei  nucleinarme  Gewebe  keine  aulfallende, 
dagegen  nucleinreiche  Gewebe  eine  starke  Vermehrung  der  Harn- 
säure unter  sonst  gleichen  Bedingungen  geben  werden.  IJabei 
ist  zu  beachten,  dass  die  im  Organismus  gebildete  Harnsaure, 
sowie  die  Xanthinbasen  unter  Umständen  im  Körper  auch  weiter 
oxydirt  werden  können,  so  dass  sie  nicht  als  Harnsaure  zur 
Ausscheidung  gelangen.  ,     t  1  j    .    j  4. 

1.  Schon  durch  frühere  Untersuchungen  ist  die  bedeutendste 
Steigerung  der  Harnsäureausscheiduug  (bis  zu  4*2  Grm.  m 
24  Stunden)  bei  der  Leukämie  beobachtet  worden  (Hanke, 
Bartels,  Salkowski).    Diese  findet  ihren  Grund  m  der 
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massenhaften  Production  von  lymphoiden  Elementen  bei  dieser 
Krankheit,  die  beim  Zerfalle  der  Leucocyten  entstehenden  Zer- 
setzungsproducte  bilden  die  Quelle  der  in  grosser  Menge  zur 
Ausscheidung  gelangenden  Harnsäure.  Die  Pseudoleukämie, 
bei  welcher  keine  Vermehrung  der  lymphoiden  Elemente  besteht, 
geht  auch  ohne  Steigerung  der  Harnsäureausscheidung  einher. 

2.  Bei  den  acuten  fieberhaften  Krankheiten 
haben  ältere  Beobachter  im  Allgemeinen  eine  mit  der  Ver- 
mehrung des  Harnstoffes  parallel  gehende  Vermehrung  der  Harn- 
säureausscheidung beobachtet.  Die  Steigerung  derselben  bei  acuten 
Krankheiten  der  Athmungsorgane ,  namentlich  auch  bei  Pneu- 
monie, hat  Bartels  auf  eine  Herabsetzung  des  Oxydations- 
vorganges im  Organismus  zurückgeführt.  Das  Vorkommen  einer 
entzündlichen  Leucocytose  und  die  Production  eines  zellenreichen 
Exsudates  bei  den  acuten  entzündlichen  Krankheiten,  ferner  der 
durch  das  Eieber  bedingte  Zerfall  der  Gewebe  erklären  die 
Steigerung  der  Harnsäureausscheidung  im  Verlaufe  der  acuten 
entzündlichen  Krankheiten. 

3.  Eine  vermehrte  Harnsäureausscheidung  wurde  auch  bei 
der  Inanition  (Carlo)  beobachtet,  ebenso  bei  Cachexien, 
welche  mit  raschem  Zerfall  der  Körpergewebe  einhergehen. 

4.  Bei  Leberkrankheiten,  namentlich  bei  der  „eigent- 
lichen granulirten  Leber",  hat  schon  Lehmann  die  bedeutende 
Zunahme  der  Harnsäureausscheidung  hervorgehoben,  auch  ß  a  f  t  a- 
lowskij  beobachtete  im  Anfangsstadium  der  Lebercirrhose  ver- 
mehrte Harnsäureausscheidung  (II — l"j  Grm.  pro  Tag);  im 
Stadium  der  Atrophie  trat  Verminderung  (()-5  G-rm.  pro  tag) 
ein.  Zu  ähnlichen  Resultaten  gelangt  auch  Tawicki.  Hier  ist 
die  vermehrte  Harnsäureausscheidung  Folge  eines  in  einem 
nucleinreichen  Gewebe  stattfindenden  localen  Processes. 

5.  In  einem  Ealle  von  Verbrennung  zweiten  und 
dritten  Grades  von  etwa  ein  Drittel  der  Körper- 
oberfläche beobachtete  Horbaczewsky  entschiedene  Ver- 
mehrung der  Harnsäureausscheidung  (bis  zu  1-87  Grm.  Harn- 
säure am  7.  Tage  der  Erkrankung).  Da  das  Eieber  mässig  war, 
fasst  Horbaczewsky  die  Steigerung  als  Eolge  des  Zerfalles 
des  Hautgewebes  auf. 

6.  Bei  perniciösen  Anämien  beobachtete  Neusser 
entweder  eine  normale  oder  vermehrte  Harnsäureausscheidung. 
Insbesondere  bei  secundärer  perniciöser  Anämie  ist  die  Zahl  der 
Leucocyten  im  Blute  vermehrt.  Diese  Vermehrung  kann  so 
hochgradig  sein,  dass  die  aus  den  Zerfallsproducten  der  Leuco- 
cyten entstehende  Harnsäuremenge  die  in  Eolge  darniederliegender 
Ernährung  verminderte  Harnsäurebildung  gerade  deckt  oder 
übercompensirt ,  wonach  normale  oder  übernormale  Harnsäure- 
ausscheidung auftritt. 

7.  Marrot,  sowie  Erey  und  Heiligenthal  fanden 
nach  heissen  Luft-  und  Dampfbädern  sehr  bedeutende. 
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länger  als  einen  Tag  andauernde  Vermehrung  der  Harnsäureaus- 
scheidiing.  Hiermit  steht  die  von  Horbacze  wsky  mitgetheilte 
Beobachtung  im  Einklänge ,  dass  bei  einem  jungen  Manne  im 
Hungerzustande  die  Leucocytenzahl  im  Blute  nach  einem  heissen 
Luft-,  Dampf-  und  Wasserbade  beinahe  um  das  Zweifache  zunahm. 
Makowiecki  fand  hingegen  nach  heissen  Bädern  keine  Harn- 
säurevermehrung. .     .  . 

8.  Beim  Diabetes  mellitus  wurde  in  einigen  ±aüen 
die  Harnsäureausscheidung  normal,  in  anderen  vermindert  ge- 
funden. Mit  neuen  Bestimmungsmethoden  ausgeführte  Unter- 
suchungen liegen  noch  keine  vor.  . 

9.  Eine  Verminderung  der  Harnsäureausschei- 
dung  bei  pathologischen  Zuständen  kann  von  verminderter 
Production  der  Harnsäure  in  Folge  Zerfalles  nur  geringer_ Mengen 
von  Leucocyten  abhängen,  wie  bei  Chlorose  und  Anämie;  auch 
die  Möglichkeit  der  Oxydation  der  schon  gebildeten  Harnsaure 
ist  vorhanden ;  schliesslich  kommen  noch  Ausscheidungsanomalien 
in  Betracht,  bei  denen  die  in  normaler  oder  selbst  übernormaler 
Menge  im  Körper  gebildete  Harnsäure  nicht  zur  Ausscheidung 
gelangt;  vielleicht  gehört  hierher  die  chronische  Gicht,  bei 
welcher  es  zur  Ablagerung  von  harnsauren  Salzen  in  den  Ge- 
lenken kommt  und  bei  welcher  Ranke,  Neubauer  u.  A.  die 
Ausscheidung  der  Harnsäure  vermindert  fanden 

Wie  W.  Ebstein  1)  ausführt,  wh-d  bisher  bei  der  Gicht  allein 
oder  wenigstens  m  vermehrter  Menge  Harnsäure  im  Knochenmark 
gebüdet  und  nimmt  ihren  Weg  durch  die  Lymphbahnen  der  Gelenke ; 
ferner  entsteht  Harnsäure  in  den  Muskeln,  in  der  Haut  etc.,  welche 
ebenfalls  in  den  Saftcanälchen  sich  fortbewegt.  Kommt  es  nun  durch 
irgend  eine  erworbene  oder  congenitale  Gelegenheitsursache  zur  Stauung 
der  harnsäurereichen  Lymphe,  so  entstehen  vermöge  der  chemisch 
reizenden  Eigenschaften  der  Harnsäure  acute  (Gi chtanf al  1)  oder 
chronische  Reizzustände.  Bei  völliger  Stase  der  Säftebewegung  aber 
kann  es  sogar  zu  Necrosen  kommen,  worauf  in  die  abgestorbenen 
Partien  hinein  Urate  sich  ablagern  (Gichtknoten). 

Nach  Emil  Pfeiffer  (Verh.  d.  VH.  Cougr.  f.  innere  Med.  1888)  soll  bei 
Menschen,  die  an  gichtischer  Diathes  e  leiden,  die  im  Körper  entstehende 
Harnsäure  in  einer  schwer  löslichen  iind  zur  Ablagerung  neigenden  iorm 
gebüdet  werden.  Er  stützt  diese  Annahme  auf  .die  Beobachtung,  dass  Harn  von 
Männern  zmschen  30—50  Jahren  beim  Eiltriren  durch  Harnsäiu-e  auf  einem 
Filter  an  HarnScäure  ärmer  wird,  während  umgekehrt  der  Harn  von  Kindern, 
Erauen  und  Greisen  unter  diesen  Umständen  Harnsäure  aufnimmt.  Bei  bicht  und 
Harnsäuresteinen  kann  dem  Urin  durch  ein  Harnsäiu-efilter  beinahe  die  ganze 
Menge  von  Harnsäiu-e  entzogen  Averden.  Siehe  auch  W.  Camer  er.  Zur  Lehre 
von  der  Harnsäure  und  Gicht  (Deutsch,  med.  Wocheuschr.  1891). 

Die  Verminderung  der  Harnsäureausscheidung  nach  grossen 
Gaben  von  Chinin  (H.Ranke)  steht  vollkommen  im  Einklänge  mit 
der  Beobachtung  von  Binz,  der  nach  Chinineingabe  den  Leuco- 
cy tengehalt  des  Blutes  herabgesetzt  fand.    Horbaczewsky  fand 

*)  Natui-  und  Behandlung  der  Gicht.  Wiesbaden  1886. 
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diese  Angaben  auch  für  den  hungernden  Menschen  bestätigt.  Er  fand 
überdies,  dass  auch  das  Atropin  ähnlich  wie  Chinin  eine  Herab- 
setzung der  Leucocytenzahl  im  Blute  und  eine  Verminderung  der 
Harnsäureausscheidung  bewirkt.  Nach  Einnahme  von  Pilocarpin 
trat  Vermehrung  des  Leucocytengehaltes  im  Blute  auf,  in  jenen  Fällen, 
in  denen  auch  der  Harn  geprüft  wui-de,  zeigte  sich  die  Harnsäure 
vermehrt.  Hingegen  ergaben  die  Versuche  mit  Antifebrin  und 
Antipyrin  eine  Vermehrung  des  Leucocytengehaltes  des  Blutes  und 
eine  Verminderung  der  ausgeschiedenen  Harnsäuremenge.  Dieses 
letztere  Ergebniss  könnte  durch  verminderten  Zerfall  der  Leucocyten 
trotz  vermehrter  Bildung  derselben  seine  Erklärung  finden. 

Nach  Rabuteau  und  Spencer  Wells  wird  durch  Jod- 
kalium die  Harnsäureausscheidung  vermindert;  eine  gleiche  Wirkung 
zeigt  nach  Genth,  Neubauer  und  B  e n e k e  das  K o c h s a  1  z.  Die 
vielfach  beobachtete,  die  Harnsäureausscheidung  herabsetzende  Wirkung 
der  kohlensauren  Alkalien  beim  Menschen  dürfte  durch  die 
gesteigerte  Alkalescenz  der  Gewebssäfte  ihre  Erklärung  finden,  wobei 
es  zu  vermehrter  Oxydation  der  Harnsäure  im  Blute  kommt. 

Bei  der  Beurtheilnng  des  Einflusses  physiologischer  und 
toxischer  Agentien  auf  die  Harnsäureausscheidung  muss  stets  in 
Betracht  gezogen  _  werden ,  dass  die  Grösse  derselben  von  zwei 
Componenten  beeinflusst  wird,  und  zwar  von  der  Grösse  der 
Harnsäureproduction  als  Eolge  des  Zerfalles  mehr  weniger 
nucleinreicher  Gewebe  und  von  jener  Menge,  welche  von  der 
gebildeten  Harnsäure  im  Blute  weiter  oxydirt  wird.  Die  Harn- 
säureausscheidung wird  also  namentlich  dann  gesteigert  erscheinen, 
wenn  bei  vermehrter  Bildung  derselben  auch  noch  weniger  Harn- 
säure wie  in  der  Norm  im  Blute  durch  die  Oxydation  zer- 
stört wird. 

§.  16.  Nachweis,  Darstellung  und  chemisches  Verhalten  der 

Harnsäure. 

Die  aus  dem  sauren  Harn  sich  nicht  selten  nach  mehrstün- 
digem Stehen  spontan  als  Sediment  abscheidende  Harnsäure  er- 
scheint dem  freien  Auge  in  Form  von  hellgelben  bis  rothbraunen, 
krystallinischen  Körnchen,  welche  am  Boden  und  an  den  Wänden 
des  Gefässes  ziemlich  fest  haften.  Unter  dem  Mikroskope 
erscheint  die  Harnsäure  stets  in  gelbgefärbten  Krystallen,  deren 
Grundform  die  rhombische  Tafel  ist.  Durch  Abstumpfung 
zweier  gegenüberliegender  Winkel  nähert  sich  die  Form  der 
elliptischen  Tafel,  welche  bald  in  die  Wetzsteinform 
übergeht,  bald  durch  Abstumpfen  der  längeren  Seiten  eine 
flache,  sechsseitige  Tafel  bildet.  Auf  diese  Grundformen 
lassen  sich  die  mannigfaclien  Gestalten  zurückführen ,  in  denen 
die  Harnsäure  als  Sediment  auftritt:  Fassform  mit  einer  um 
die  Mitte  laufenden  Leiste,  Reiskorn-  und  Getreidekor n- 
torm,  die  pfeilf örmigen  und  nadelähnlichen  Formen, 
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welche  häufig  als  spiessige  Durchwaclisung-skrystalle  (Fig.  14) 
erscheinen.  Die  Form  der  Harnsäurekry.stalle  hängt  von  der 
Concentration  nnd  chemischen  Beschaffenheit  des  Harnes  ab, 
aus  dem  sie  herausfallen.  Am  schönsten  fand  ich  die  rhombische 
Tafelform  der  Harnsäurekrystalle  im  Sedimente  von  Harn  im 
ersten  Stadium  der  Zuckerharnruhr,  sowie  im  Harn  von  Leuten, 
die  reichliche  Fleischkost  geniessen  und  m  welchem  neben  Harn- 
säure auch  oxalsaurer  Kalk  lierausfällt. 

Aus  iedem  Harn  wird  ein  wechselnd  grosser  iheii,  nie 
aber  sämmtliche  darin  enthaltene  Harnsäure  abgeschieden,^  wenn 
man  100  Ccm.  des  Harnes  in  einem  Becherglase  mit  otcm. 
concentrirter  Salzsäure  versetzt  und  denselben  a;n  einem  kuhien 
Ort  24—48  Stunden  lang  stehen  lässt.  Nach  dieser  Zeit  fandet 


Fig.  14. 
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a  Ehombische  Harnsäureki-ystalle  sich  der  Wetzeteinform  nähernd,  i  Fassform, 
c  spiessige  KrystaUdrusen,  d  Eosette  aus  ^vetzsteinformigen  KrystaUen. 

man  die  Harnsäure  in  Form  von  rothbraun  gefärbten  Krystallen, 
welche  grosse  Aehnlichkeit  mit  jenen  Krystallformen  zeigen  m 
denen  die  Harnsäure  spontan  aus  saurem  Harne  ausfallt,  auf  dem 
Boden  und  an  den  Wänden  des  Gefässes  ausgeschieden. 

Darstellung.  In  grösseren  Mengen  erhält  man  die  Harn- 
säure aus  Schlangenexcrementen ,  welche  beinahe  ausschliesslich  aus 
harnsaurem  Ammon  bestehen.  Man  löst  die  vorher  pulverisirteu  Ex- 
cremente  mit  verdünnter  Kalilauge  (1  Theil  KOH  auf  20  Theile  asser) 
und  kocht  so  lange,  bis  sich  kein  Ammoniak  mehr  entwickelt.  In  die 
filtrirte  Flüssigkeit  leitet  man  einen  Strom  von  Kohlensäureanhydrid 
so  lange  ein,  bis  sie  kaum  mehr  alkalisch  reagirt,  es  entsteht  ein  weisser, 
fast  unlöslicher  Niederschlag  von  saurem  harnsaurem  Kali,  den  man 
auf  das  Filter  bringt  und  daselbst  mit  Wasser  wäscht.   Das  Biurat 
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■wird  mm  von  Neuem  in  Kalilauge  gelöst  und  die  Lösung  in  siedende 
überschüssige  Salzsäure  gegossen ;  es  fällt  vollständig  reine  Harnsäure 
heraus,  welche,  am  Filter  gewaschen  und  getrocknet,  als  zartes, 
weisses  Krystallpulver  erscheint,  das  unter  dem  Mikroskope  aus  feinen 
Schüppchen  besteht. 

Die  Synthese  der  Harnsäure  gelang  Horb aczewsky 
nach  zwei  Methoden.  Zum  ersten  Male  in  E.  Lu  d  wig's  Laboratorium  ^) 
durch  Zusammenschmelzen  von  Glycocoll  mit  der  lOfachen  Menge 
von  Harnstoff  auf  200—230°  C. 

an,  NO,  +  3CON2H,  =  CßH.N.Og  +  2H2O  +  3NH3. 
Diese  Synthese,  welche  sich  auf  die  von  Strecker  ausgeführte 
Spaltung  der  Harnsäure  in  Glycocoll,  Kohlensäure  und  Ammoniak 
stützte,  gab  jedoch  nur  eine  sehr  geringe  Ausbeute.  Ein  besseres 
Ergebniss  in  letzterer  Beziehung  lieferte  die  ebenfalls  von  Plorba- 
czewsky  ausgeführte  Synthese  der  Ilarnsäure  durch  Einwirkung  von 
Trichlormilchsäureamid  auf  Harnstoff^)  oder  auch  von 
Trichlormilchsäure  auf  Harnstotf.  Diese  letztere  Entstehungsweise  der 
Harnsäure  führt  zu  der  von  M  e  d  i  c  u  s  zuerst  angegebenen  Constitutions- 
formel  der  Harnsäure,   wonach  dieselbe  als  Acrylsäurediur ei'd 

NH—  C  — NH 

■  1    II  yco 

CO     C  — NH/ 
NH— CO 

aufzufassen  ist. 

Hält  man  die  Synthese  der  Harnsäm-e  aus  Trichlormilchsäure  und  Harn- 
stoff der  Beobachtung  von  O.Minkowski  gegenüber,  welcher  nach  der  Exstir- 
pation  der  Leber  bei  Gänsen  das  Auftreten  reichlicher  Mengen  von  Milchsäure 
und  Ammoniak,  zu  gleicher  Zeit  aber  auch  eine  bedeutende  parallel  gehende  Ver- 
minderung der  Harnsäurebildung  constatirte,  so  darf  man  annehmen,  dass  sich 
ein  TheU  der  Harnsäure  im  Organismus  der  Vogel  aus  Milchsäure  und  Ammo- 
niak bildet. 

Die  Beziehungen  der  Harnsäur  e  zu  den  Xanth  inkö  rp  ern 
sind  durch  eine  grosse  Anzahl  von  Reactionen  nachgewiesen  : 

1.  Wird  Harnsäure  in  alkalischer  Lösung  durch  Reduction 
mit  sehr  natriumarmem  Natriumamalgam  in  Xanth  in  und  Hypo- 
X  a  n  t  h  i  n  übergeführt. 

2.  Erhält  man  bei  der  Oxydation  von  Harnsäure  charakteri- 
stische Zerfallsproducte,  welche  auch  bei  der  Oxydation  der  Xanthin- 
körper  auftreten.  So  liefert  Harnsäure  beim  Kochen  mit  verdünnter 
Salpetersäure,  auch  mit  Braunstein  und  Schwefelsäure,  Parabansäure, 
in  gleicher  Weise  auch  Guanin  beim  Behandeln  mit  Kaliumchlorat 
und  Salzsäure  Parabansäure,  neben  Guanidin,  Oxalursäure,  Oxalsäure 
und  Harnstoff.  Sowohl  die  Harnsäure,  als  auch  die  Xanthin- 
körper,  deren  Constitutionsformel  bis  nun  bekannt  ist,  sind  als 
Säurederivate  des  Harnstoffes  zu  betrachten,  und  zwar 

')  Monatsh.  f.  Chemie.  1882,  pag.  796.  ' 
Ibidem  1887.  201-207. 
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gehören  sie  zur  Gruppe  der  Diurel'de,  indem  sie  Verbindungen 
zweier  Moleküle  von  Harnstoff  oder  eines  substituirten  Harnstoffes 
mit  dem  Radical  der  Acrylsäure  (Tricarbonkeru)  darstellen. 

Die  Beziehungen  von  Harnsäure,  Xanthin  und  Guanin  zu  einander 
■werden  durch  die  folgenden  Constitutionsformeln  derselben  deutlich: 

■NH-C-NH  NH-C  =  N.  NH-C  =  N 

I  II  >G0  I  I  >C0  II  >C=NH. 
CO    C-NH  CO     C-NH  CO  C-NH 

II  1      Ii  i  Ii 
NH-CO  NH-CH  NH-CH 

Harnsäure  Xanthin  Guanin 

Wir  sehen,  dass  das  Xanthin  im  Tricarbonkeru  1  Atom  Sauer- 
stoff weniger  enthält  als  die  Harnsäure,  ferner  dass  das  Guanin  ein 
Xanthin  darstellt,  in  welchem  1  Atom  0  durch  das  zweiwerthige  NU 
(Imid)  ersetzt  wurde,  demnach  eine  Harnsäure,  in  welcher  der  eine 

.NH  — 

Harnstoffrest  durch  einen  Guanidinrest  C=NH       (s.  pag.  66)  ver- 

\NH  — 

treten  ist. 


Chemisches  Verhalten  der  Harnsäure. 

1.  Löslichkeit.  Die  Harnsäure  ist  ein  in  "Wasser  sehr 
schwer  löslicher  Körper,  indem  sie  sich  erst  in  14.000  bis 
15.000  Theilen  Wasser  von  gewöhnlicher  Temperatur  und  in 
1800—1900  Theilen  siedenden  Wassers  löst,  sie  ist  ferner  un- 
löslich in  verdünnten  Säuren,  in  Alkohol  und  Aether.  Ziemlich 
leicht  löst  sie  sich  in  Glycerin,  in  Alkalien  und  in  den 
Lösungen  einiger  Alkalisalze.  .  So  löst  sich  die  Harnsäure  leicht 
in  den  phosphorsauren,  borsauren  und  essigsauren  Salzen  der 
Alkalien.  Sie  nimmt  hierbei  diesen  Salzen  einen  Theil  der  Base, 
indem  sie  selbst  saure  harnsaure  Salze  bildet,  zugleich  auch  die 
neutralen  Salze  der  Alkalien  in  sauere  umwandelt.  Es  löst 
z.  B.  eine  erwärmte  Lösung  von  Dinatriumphosphat  eine  geringe 
Menge  von  Harnsäure  auf,  welche  hierbei  in  saures  harn  saures 
Natron  übergeht,  während  das  neutrale  Dinatriumphosphat  sich 
in  Mononatriumphosphat  umwandelt.  Eine  siedend  heisse  Lösung 
von  borsaurem  Natron,  mit  Harnsäure  gesättigt,  lässt  beim 
Erkalten  die  Harnsäure  als  solche  krystallisirt  wieder  erscheinen. 
Ein  Theil  Lithiumcarbonat  in  90  Theilen  siedendem  Wasser 
gelöst ,  nimmt  4  Theile  Harnsäure  auf.  Daher  werden  Lithiimi- 
salze  zur  Lösung  von  Harnsteinen  in  den  Harnwegen  therapeu- 
tisch empfohlen. 

Vom  Piperazidin,  identisch  mit  dem  Diäthylendiamin ,  wird 
Hamsäxire  in  wässeriger  Lösung  12mal  so  viel  gelöst  als  vom  Lithiumcarbonat. 

2.  Die  Murexidprobe  ist  die  eigentliche  charakteri- 
stische Reaction  der  Harnsäure.  Versetzt  man  eine  sehr  geringe 
Menge  Harnsäure  oder  harnsaurer  Salze  mit  einigen  Tropfen 
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Salpetersäure  und  lässt  die  Probe  in  einem  üaclien  Porzellan- 
scliälohen  auf  dem  Wasserbade  oder  auf  genügender  Distanz 
über  einer  Flamme  eintrocknen,  so  färbt  sieb  die  Probe  zumeist 
gelbröthlich  bis  purpurrotb.  Letztere  Färbung  tritt  aber  viel 
stärker  auf,  wenn  man  dem  eingetrockneten  Rückstand  nach 
dem  Erkalten  einen  mit  Ammoniak  befeuchteten  Grlasstab  nähert 
und  die  Ammoniakdämpfe  auf  denselben  hinhaucht.  Ueberschuss 
von  Ammoniak  macht  die  Reaction  zu  rasch  schwinden.  Die 
hierbei  entstehende  Verbindung  ist  Murexid,  das  Ammonium- 
salz der  im  freien  Zustande  nicht  beständigen  Purpursäure, 
Cö  B.^  (NHi)  Nr,  0«  +  Ha  0.  Wird  der  ursprüngliche  rothe  Fleck 
oder  auch  das  purpursauere  Ammon  mit  wenig  Natron-  oder 
Kalilauge  versetzt,  so  entsteht  eine  prachtvoll  blauviolette  Lösung 
von  purpursauerem  Natron,  beziehungsweise  Kali.  Die  Lösung 
entfärbt  sich  bald,  rascher  beim  Erwärmen.  (lieber  das  differente 
Verhalten  der  eigentlichen  Xanthinkörper  s.  pag.  71.) 

3.  ßeducirende  Eigenschaften,  a)  Erwärmt  man  eine 
harnsäurehältige  Flüssigkeit  nach  dem  Zusatz  von  Natronlauge  mit 
einer  geringen  Menge  alkalischer  Kupferlösung  (Fehling'scher 
Flüssigkeit,  s.  pag.  217),  so  erhält  man  einen  weissen  Nieder- 
schlag, bestehend  aus  harnsauerem  Kupferoxydul.  Setzt  man  die 
Kupferlösung  jedoch  im  Ueberschuss  zu  und  erhitzt  weiter,  so 
wird  Kupferoxyd  reducirt  und  es  scheidet  sich  rothes  Kupfer- 
oxydul ab.  Die  Harnsäure  hat  sich  auf  Kosten  eines  Theiles 
des  im  Kupferoxyd  enthaltenen  Sauerstoffes  oxydirt,  wobei 
Allantoin,  Harnstoff  and  Oxalsäure  entstanden.  Der  Niederschlag 
von  rothem  Kupferoxydul  kann  in  an  Harnsäure  reichem  Harn  die 
Gegenwart  von  Zucker  vortäuschen,  b)  Eine  alkalische  Lösung 
von  Harnsäure  reducirt  Silbernitrat  selbst  in  der  Kälte  augen- 
blicklich zu  metallischem  Silber.  Löst  man  eine  Spur  Harnsäure 
in  Sodalösung  auf  und  betupft  damit  ein  Stück  Filtrirpapier, 
auf  dem  man  einen  Tropfen  Silbernitratlösung  aufsaugen  Hess, 
so  entsteht  noch  bei  P/oo  Harn  Säuregehalt  sogleicli  ein  braun- 
schwarzer, bei  Anwesenheit  von  nur  Vsoo  Mgrm.  Harnsäure  ein 
gelblicher  Fleck  von  metallischem  Silber. 

4:  Die  harnsaueren  Salze,  Urate.  Die  Harnsäure 
ist  eine  zweibasische  Säure,  als  solche  bildet  sie  zwei  Reihen 
von  Salzen,  neutrale  und  sauere.  Die  neutralen  Salze  werden 
schon  durch  Kohlensäure  in  sauere  Salze  verwandelt.  Die  harn- 
saueren Alkalisalze  sind  in  Wasser  löslich,  und  zwar  die  neu- 
tralen Salze  mehr  als  die  saueren.  Die  harnsaueren  Erdalkalien 
sind  in  Wasser  sehr  schwer  löslich.  Die  Metallsalze  der  Harn- 
säuere sind  in  Wasser  unlöslich.  Das  löslichste  Salz  der  Harn- 
säure ist  das  Lithium  salz.  Der  Reihe  nach  mit  abneh- 
mender Löslichkeit  folgen  dann  das  neutrale  harnsauere  Kali, 
neutrales  harnsaueres  Natron,  saueres  harnsaueres  —  Kali  — , 
Natron  —  und  —  Ammoniumoxyd.  Die  saueren  harnsaueren  Salze 
sind  in  kaltem  Wasser  schon  ziemlich  scliwer  löslich,  in  heissem 
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Wasser  lösen  sie  sich  viel  leichter.  So  löst  sich  das  sauere  harn- 
sauere Natron  in  1150  Th.  kaltem,  hingegen  schon  in  124  Th. 
kochendem  Wasser  auf,  das  sauere  harnsauere  Ammon  erst  in 
1600  Th.  kalten  Wassers. 

Saueres  h  arnsau eres  Na  tr on  und  Kali  erscheinen 
als  U  rat  Sediment  häufig  im  saueren  Harn  bei  eatarrhalischen 
und  rheumatischen  Affectionen,  bei  Fiebern,  welche  exsudative 
Processe  begleiten,  auch  in  anderen  Zuständen,  welche  eine 
starke  Concentration  des  Harnes  verursachen,  in  Form  eines 
durch  einen  rothen  Harnfarbstoff  —  Uroerythrin  —  rosen- 
roth  oder  ziegelroth  gefärbten  voluminösen  Niederschlages 
—  Sedimentum  lateritium  — ,  hier  und  da  auch  als  hell- 
gelbes, seltener  als  fast  weisses  Sediment.  Die  Urate  sind 
leicht  daran  zu  erkennen,  dass  der  von  dem  noch 
nicht  abgesetzten  oder  wieder  aufgeschwemmten 
Sedimente  trübe  Harn  schon  beim  gelinden  Er- 
wärmen vollkommen  klar  wird.  Beim  Erkalten  trübt 
sich  der  Harn  wieder,  indem  die  Urate  wegen  ihrer  schweren 
Löslichkeit  in  kaltem  Wasser  sich  wieder  ausscheiden. 

Enthält  der  sauere  Harn  neben  Uraten  auch  Eiweiss ,  so 
bemerkt  man  beim  Kochen  des  Harnes  in  der  Eprouvette  an- 
fangs ein  Klarwerden  des  Harnes,  herrührend  vom  Lösen  der 
Urate,  und  bei  längerem  Erhitzen  vdeder  eine  Trübung,  diesmal 
vom  Eiweiss  herrührend. 

Unter  dem  Mikroskope  erscheint  das  sauere  harnsauere 
Natron  und  Kali  in  Form  moosförmig  gruppirter ,  sehr  kleiner 
amorpher  Körnchen,  bisweilen  auch  in  Kugeln  oder  Biscuitformen. 

Das  sauere  harnsauere  Ammon  bildet  sich  immer, 
wenn  Harnsäure  iind  ein  Ammonsalz  in  alkalischer  Lösung  auf 
einander  treffen,  es  findet  sich  als  ^.^  ^. 

SedimentinalkalischenHarnen,häufig 
als  Begleiter  von  phosphorsaurem 
Magnesiaamraon.  Stellt  man  es  künst- 
lich dar,  indem  man  Harnsäure  mit 
einer  wässerigen  Lösung  von  Ammo- 
niak behandelt,  so  krystallisirt  es  in 
Form  glänzender  farbloser  Nadeln, 
welche  häufig  sternförmig  gruppirt 
sind.  Im  Harnsedimente  erscheint  es,  ^^"''"^''"^^Vtkrb"!^" 
unter  dem  Mikroskope,  in  Form  von 

kugeligen  Massen,  welche  immer  gelb  gefärbt  und  hier  und  da 
mit  durchsichtigen  Spitzen  strahlenförmig  besetzt  sind  (Stech- 
apfel, Morgensterne) ,  oft  sind  die  Fortsätze  der  Kugeln 
so  lang,  dass  auch  andere  imitirende  Formen  entstehen  (Spinnen, 
mehrwurzelige  Zähne  etc.),  S.  Fig.  15. 

Das  sauere  harnsauere  Ammon  ist  ein  häufiger  Bestandtheil 
der  Phosphatsteine  und  anderer  Blasenconcremente ,  es  kommt 
auch  im  Harnsäureinfarct  der  Neugeborenen  vor. 


Bestimmung  der  Harnsäure. 


83 


Fügt  man  zu  einem  aus  Uraten  bestellenden  Sedimente 
unter  dem  Mikroskope  zwischen  Objectträger  und  Deck- 
g-läschen  einen  Tropfen  Salzsäure  zu  und'  lässt  V^— 1/3  Stunde 
stehen,  so  findet  man  nach  dieser  Zeit  aus  den  Uraten  Krystalle 
von  Harnsäure  abgeschieden,  zumeist  die  Wetzsteinform  zeigend. 

§.17.  Bestimmung  der  Harnsäure. 

Da  die  Absclieidung-  der  Ilarnsäure  luid  der  liarnsaueren  Salze 
aus  einer  Haniportion,  iiiclit  allein  von  der  Menge  der  darin  enthaltenen 
Harnsäure,  sondern  auch  von  dem  Concentrationsgrade,  von  der  Acidität 
des  Plarnes,  von  seiner  speeiellen  Zusammensetzung-,  im  gegebenen 
Falle  auch  von  der  Temperatur  des  umgebenden  Mediums  abhängt, 
so  lässt  sich  aus  der  Menge  der  spontan  ausgeschiedenen  Harnsäure 
nicht  auf  die  davon  im  Harn  enthaltene  Menge  schliesseu.  Es  kann  ein 
Harn  reichlich  Harnsänre  enthalten,  ohne  dass  diese  als  Sediment 
erscheint  und  umgekehrt.  Klinisch  verwertlibare  Angaben  über  den 
Gehalt  des  Harnes  au  Harnsäure  erhält  man  nur  durch  eine  directe 
Bestimmung  derselben. 

Bevor  man  an  die  Bestimmung  der  Harnsäure  geht,  ist  Folgendes 
zu  beachten:  1.  Sehr  verdünnte  Harne  werden  zweckmässig  auf  dem 
Wasserbade  so  weit  eingedampft,  bis  die  erkaltete  Probe  ein  spec 
Gew.  von  1020—1030  zeigt.  2.  Enthält  der  Harn  Eiwelss,  so  muss 
vor  Ausführung  der  Bestimmung,  eine  abgemessene  Menge  nach  pag  51 
vom  Eiweiss  befreit  werden.  3.  Enthält  der  Harn  bereits  Harnsäure 
oder  harnsauere  Salze  im  Sediment  abgeschieden,  so  muss  das  Sediment 
zuerst  wieder  aufgelöst  werden.  Das  gelingt  manchmal  durch  Er- 
wärmen des  Gesammtharnes  auf  dem  Wasserbade;  zweckmässiger  ist 
es,  dem  saueren  Harn  in  der  Kälte  so  lange  ein  abgemessenes  Volum 
Katronlauge  zuzusetzen,  bis  sämmthcher  harnsäureliältiger  Niederschlao- 
gelöst  ist.  _  " 

I.  Bestimmung  durch  Wägung. 

a)  Aeltere  Methode  nach  Heintz  und  Schwanert 

Man  misst  je  nacli  der  Concentration  des  Harnes  100—200  Gern.  Harn 
m  _  ein  Bechergläschen  und  versetzt  denselben   mit  5 ,  bezielunigs- 
weise   lOCcm.  concentrirter  Salzsäure,   rührt  gut  um  und  lässt  die 
Mischung   48  Stunden  an  einem  kühlen  und  dunklen  Orte  stehen 
isacli  dieser  Zeit  wird  die  abgeschiedene  Harnsäui-e  aus  dem  Becher- 
glase unter  Zuliibenahme  einer  abgestutzten  Federfahne  auf  einem 
/Aivor  bei  1000  C.  getrockneten   und    gewogenen,  asche- 
treien  Pilter  von  7  Cm.  Durchmesser  gesammelt.    Der  rotliln-iun 
ge  arbte  krystallinisclie  Niederschlag  wird  nun  auf  dem  Filter  so  lano-e 
mit  Wasser  gewaschen,  bis  das  Filtrat  mit  Silbernitrat  keinen  iNiedel-- 
schlag  melir  gibt,   also  sämmtlicl.e  Salzsäure  entfernt  ist.  Sowohl 
beim  Herausbringen  der  Harnsäure  aus  dem  Bccher-lase     als  beim 
AVa.schen  derselben  auf  dem  Filter  soll  mügliclist  wenio  ^Vas   ,  vei 
I>raucht  werden;  letzteres  geschieht,  wenn  man  das  aul  dt  iT  F  1  r 
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aiif"-eo-osseiic  Wasclnvasser  vorerst  vollkommen  verlaufen  lässt,  bevor 
malt  wieder  neues  auf  das  Filter  bringt.  Dann  wird  das  Filter  mit 
den  Krystallen  wieder  bei  100°  C.  getrocknet  und  gewogen.  Die 
Differenz  beider  A¥ägimgen  zeigt  das  Gewicht  der  Harnsäure  in  100, 
respective  200  Gern.  Harn  an,  aus  welchem  die  Harnsäuremenge  in 
der  24stündigen  Harnmenge  berechnet  werden  kann.  Die  so  ausgeschie- 
dene Harnsäure  ist  meistens  mit  Farbstoff  verunreinigt,  doch  wird  sie 
nach  Heintz  gewöhnlich  als  reine  Harnsäure  verrechnet,  indem  die 
Menge  des  Farbstoffes  gleich  der  der  Harnsäure  sein  soll,  welche  m 
100  Com.  sauerem  Harn  und  30  Gem.  AVaschwasser  gelöst  bleibt.  _ 

Der  durch  die  Löslichkeit  der  Harnsäure  im  Wasser  beim 
Auswaschen  des  Niederschlages  bedingte  Fehler  wird  nach  Zabclm 
und  Voit  corrigirt,  wenn  man  das  Filtrat  mit  dem  Waschwasser 
vereinigt  und  für  je  100  Gem.  der  Flüssigkeit  0-0045  Grm.  Harnsäure 

in  Rechnung  bringt. 

Schwanert  hat  Lösungen  von  harnsauerem  ^^atrium  ent- 
sprechend einem  Gehalte  von  O-Oö»/«  Harnsäui-e,  mit  10%  HCl  ver- 
setzt, 48  Stunden  lang  stehen  gelassen,  dann  die  gesammelte  bei 
100»  getrocknete  Harnsäure  gewogen.  Es  blieben  im  Mittel  von  drei 
Versuchen  in  100  Gem.  Flüssigkeit  gelöst  0-0048  Grm.  Harnsäure, 
welche  also  nach  Schwanert  bei  der  Harnsäurebestimmung  für  je 
100  Gem.  Flüssigkeit  und  Waschwasser  in  Rechnung  gebracht  werden 

Berechnung.    Bei   100^   getrocknetes  Filter  sammt  Ul^-^Jg^alen^^jnd 

Klammer  gewogen   '-,r.'r.A    "  rr  looQi-i 

Bei  100"  getrocknetes  Filter  sammt  Harnsäure  m  100  Ccm.  Haiu  -L^^öii — ^ 

0'0499  Gi-m. 

Für  100  Ccm.  Flüssigkeit  hinzu  addirt  als  Correctur  nach  Voit 

und  Zabelin  JJ:^yi£_^ 

daher  Harnsäure  in  100  Ccm.  Harn  Q-OoM  Grm. 

und  in  der  24slündigen  Hammenge  von  1200  Ccm., 

100  :  0-0544  =  1200  :  x 
X  =  0'6528  Grm.  Harnsäure. 
h)  Salkowski's  Methode  der  Harnsäurebestimmung, 
modificirt  von  E.  Ludwig. 

Princip  Die  Fällung  der  Harnsäure  aus  dem  Harn  mittelst 
Salzsäure  ist  in  keinem  Falle  eine  vollständige,  die  Meng-e  der  gelost 
bleibenden  Harnsäure  wechselt  überdies  je  nach  der  Beschafienheit 
des  Harnes.  Salkowski  zeigte  nun,  dass  die  unter  solchen  Lra- 
ständen  gelöst  bleibende  Harnsäure  bei  Gegenwart  von  Neutralsalz 
oder  einer  ammoniakalischen  Magnesialösung  durch  ammouiakalisclie 
Silberlösnug  aus  dem  Harn  als  Verbindung  mit  Silber  und  einem 
zweiten  Metall,  bis  auf  Spuren  ausgefällt  werden  kann  und  gründete 
darauf  eine  Methode  der  Harnsäurebestimmung.  Diese  wird  mit  üer 
Modification  von  E.  Ludwig  in  folgender  Weise  ausgeführt. 

Erfordernisse:   l.  Ammoniakalische  Silberlösung    we  c^^^^ 
26  Grm.  Silbernitrat  im  Liter  enthält.    Man  löst  2ü  Grm.  ^^^^ 
in  Wasser,  versetzt  die  Lösung  mit  so  viel  Ammoniak    dass  J|  /^'^  ge 
bildete  Niederschlag  von  Silberoxyd  wieder  in  Lösung  geht  und  füllt  die  Losung 

Magir;a^ischung.EswerdenlOOGrm.  krystallis. Magnesiumchlorid 
in  Wasser  gelöst,  zur  Lösung  fügt  man-  eine  iTichliche  Menge  kalt  gesattigtei 


Bcstimuning  der  Harnsiinre 


85 


Ammoniniiichloridlüsimg  und  darauf  so  viel  Ammoniakflüssigkeit,  dass  die  Miseliung 
stark  darnach  riecht.  Die  Mischung  soll  klar  sein ;  ein  etwaiger  flockiger  Nieder- 
schlag von  Magnesinmoxj'dhydrat  wird  durch  weiteren  Zusatz  von  Ammonium- 
chloridlösung in  Lösung  gebracht,  schliesslich  wird  aui'  1  Liter  aufgefüllt. 

8.  Lösung  von  Einfach-Schwefelkalium  oder  Schwefel- 
natrium. Man  löst  15  Grm.  Kalihydrat  oder  10  Grm.  Natronhydrat  mim  Liter, 
die  eine  Hälfte  der  Lösung  siittigt  man  vollständig  mit  Schwefel wasstn-sto ff  und 
mischt  mit  der  anderen  Hälfte  wieder.  Die  Alkalihydrate  müssen  vollkommen 
frf:i  von  Salpetersäure  und  salpetriger  Säure  sein.  Die  Lösung  zersetzt  sich  an  der 
Luft  alhnälig. 

Die  (Joueentration  der  drei  oben  geschilderten  Reagentien  ist  so  gewählt, 
dass  je  10  Ccm.  derselben  für  je  100  Com.  Harn  vollständig  ausreichen,  um  einer- 
seits alle  Phosphorsäuro  und  alle  Harnsäure  zu  fällen  und  andererseits  den  harn- 
säurehältigen  Nieder.'^chlag  auch  aus  einem  an  Harnsäure  sehr  reichen  Harn  voll- 
ständig zu  fällen  und  aus  dem  Niederschlag  die  Harnsäure  in  Lösung  zu  bringen. 

Aus  führ  II  ng-.  Es  werden  in  ein  Becherg-las  100  oder  200  Ccm. 
eivi^eissfreier  Harn  gemessen.  In  einem  anderen  Beclierglas  mischt 
man  auf  je  100  Ccm.  Harn  10  Ccm.  der  Silberlösung  mit  10  Ccm. 
der  Magnesiamiscliung  und  löst  den  entstandenen  Niederschlag  von 
Chlorsilber  in  Ammoniak  wieder ;  ein  etwa  entstandener  Niederschlag 
von  Magnesiumöxydhydrat  wird  durch  Ammoniumchlorid  gelöst.  Diese 
Mischung  wird  unter  Umrühren  dem  Harn  zugegossen,  vom  entstandenen 
Niederschlag  wird  auf  einem  Saugfilfer  abfiltrirt  und  mit  Wasser,  dem 
etwas  Ammoniak  zugesetzt  wurde,  2 — 3mal  gewaschen.  Es  ist  nicht 
nothwendig,  aus  dem  Becherglas  auch  den  letzten  Best  des  Nieder- 
schlages auf  das  Filter  zu  bringen.  Ist  alle  Flüssigkeit  vom  Filter 
abgesaugt,  so  wird  der  halb  trockene  Niederschlag  vom  Filter  mit 
einem  Glasstabe,  ohne  das  Filter  zu  zerreissen ,  abgelöst  und  in  das 
Bechcrglas  übertragen.  Auch  die  am  Filter  befindlichen  Reste  des 
Niederschlages  werden  mit  Schonung  des  Filters  möglichst  vollständig 
in  das  Becherglas  gespritzt. 

Nun  verdünnt  man  10  Ccm.  der  Schwefelalkalilösung  mit  un- 
gefähr dem  gleichen  Volum  Wasser  und  erhitzt  zum  Kochen.  Mit  dieser 
Flüssigkeit  bespült  man  das  ganze  Filter  und  lässt  sie  in  das  unter 
dem  Trichter  gestellte,  den  Niederschlag  enthaltende  Becherglas  fiiessen. 
Hier  zertheilt  man  den  Niederschlag  mit  einein  Glasstab  und  erhitzt  über 
freiem  Feuer  bis  gerade  zum  Sieden  oder  man  stellt  das  Becherglas  in  ko- 
chendes Wasser.  Zu  langes  Erhitzen  bedingt  einen  Verlust  an  Harnsäure 
(indem  diese  in  alkalischer  Lösung  bei  Zutritt  von  Luft  zu  Uroxansäure 
oxydirt  wird).  Nachdem  der  ganze  Niederschlag  schwarz  geworden, 
filtrirt  man  durch  das  bereits  benützte  Filter  in  eine  Schale  und  wäscht 
den  Niederschlag  mit  lieissem  Wasser  aus.  Das  Filtrat  wird  dann  mit 
Salzsäure  angesäuert,  wozu  5  Ccm.  einer  auf  das  4fache  verdünnten 
Säure  von  1-12  Dichte  genügen  und  auf  10—15  Ccm.  eingeengt. 
Man  dampft  zweckmässig  so  weit  ein,  •  bis  die  Ausscheidung  der  ITarn- 
säurekrystallc  schon  in  der  Wärme  beginnt.  Nach  dem  Ei-kalten 
krystallisirt  die  Harnsäure  in  1 — 2  Stunden  vollends  aus.  Die  Krystalle 
bringt  man  auf  ein  bei  110°  getrocknetes  und  gewogenes  Glaswoll- 
filter,  wobei  man  das  Filtrat  zum  Nachspülen  der  Schale  verwendet 
dann  wird  die  Mutterlange  abgesaugt  und  das  Filter  nur  mit  kleinen 
Wassermengen  chlorfrei  gewaschen. 
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Neben  der  Ilarasäure  befindet  sich  auf  dem  Filter  noch  Schwefel, 
welcher  sich  aus  dem  Schwefelalkali  bei  Zusatz  der  Säure  abgeschieden 
hat.  Dieser  wird  vor  dem  Wägen  in  der  Weise  entfernt,  dass  man 
das  Filter  nach  dem  Erkalten  3mal  mit  Schwcfelkohlenstoft'  durchspült 
und  den  Schwefelkohlenstoff  sofort  durch  Aether  ver- 
drängt. Das  Filter  wird  dann  wieder  bei  110«  ge- 
trocknet  und  nach  dem  Erkalten  im  Exsiccator 


ge- 


Das  bei  der  Bestimmung   der   Harnsäure  von 
E.  L u d w i g  angewendete  Glaswollfilter,  in  wel- 
chem Trichter  und  Filtermaterial  vereint  sind,  hat  vor 
den  Papierfiltern  viele  Vorzüge,  welche  dessen  Ver- 
wendung in  den  Laboratorien  rasch  verallgemeinerten. 
Es  ermöglicht  grobkörnige  und  flockige  Niederschläge 
—  namentlich  mit  Hilfe  der  Saugpumpe  —  sehr  rasch 
und  unter  Anwendung  von  wenig  Flüssigkeit  zu  waschen, 
ferner  lassen  sich  die  Niederschläge  rasch  und  bei  ge- 
nügend hoher  Temperatur  trocknen,  ohne  dass  das 
Filter material  (wie  dies  beim  Papier  der  Fall  ist)  an 
seinem  Gewicht  verliert,  auch  ermöglicht  es,  selbst  sehr 
hygroskopische  Substanzen  direct  im  Trichter  zu  wägen. 
Das  Glaswollfilter  besteht  aus  einer  am  oberen  Ende 
2 — 2-5  Cm.  weiten,  nach  unten  conisch  sich  verjüngen- 
den, circa  14  Cm.  langen  Glasröhre,  deren  unteres  Ende 
schief  abgeschnitten  ist  (s.  Fig.  16)  und  welches  sich 
4  Cm.  vor  demselben  fast  capillar  verengt. 

Das  obere  weite  Ende  des  Filters  ist  mit  einem 
hohlen,  luftdicht  eingeschliffenen  Glasstopfen  verschliess- 
bar.  Zum  Gebrauch  wird  der  conische  Theil  des  wei- 
teren Rohres  bis  gegen  die  verengte  Stelle  des  Abfluss- 
rohres mit  einem  Bausch  feinster  Glaswolle  oder  auch 
mit  sehr  feinem  Asbest  genügend  dicht  ausgestopft. 
Zur  Prüfung  der  Durchgängigkeit,   gleichzeitig  zur 
Vereinigung  loser  Theilchen  des  Füllmateriales  wird 
das  Filter  mehrmals  mit  Wasser  durchgespült,  hierauf 
das  Wasser  durch  Alkohol  verdrängt,  das  Filter  offen 
bei  110°  C.  getrocknet  und  nach  dem  Erkalten  gewogen. 
Beim  Trocknen  bringt  man  das  Filter  im  Trocken- 
schrank senkrecht  in  ein  durchlochtes  Blech.  Das  ge- 
wogene Filter  wird  passend  in  einem  Gestelle  befestigt 
und  die  Harnsäure  auf  demselben  in  der  oben  beschrie- 
benen Weise  gesammelt,  gewaschen  und  bei  110°  C.  bis 
zur  Erreichung  des  constanten  Gewichtes  getrocknet. 

Der  Unterschied  des  Gewichtes  zwischen  dem 
ohne  und  dem  mit  der  Harnsäure  gewogenen  Glaswollfilter  ist  das 
Gewicht  der  in  der  zur  Bestimmung  verwendeten  Harnsäuremenge  ge 
fundenen  Harnsäure. 


Ludw  i  g'sclic 
Filter. 


Bestimmung  der  Harnsäure. 
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Wenn  sich  die  Harnsäurekrystalle  zu  stark  gefärbt  oder  uocli  mit  Schwelel- 
silber gemengt  abscheiden,  so  löst  man  sie  in  der  Wärme  mit  einer  weder  Salpeter- 
säure, noch  salpetrige  Säure  hältigen  Natronlauge,  filtrirt,  säuert  das  Piltrat  mit 
Salzsäure  an  und  verdampft  zur  Krystallisation. 

Bei  Versuchen  mit  reiner  Harnsäure  erhielt  E.  Ludwig  nach  diesem 
Verfahren  im  Mittel  98"/,,  derselben  wieder. 

Um  das  die  Harnsäure  enthaltende  gotrocknete  Glaswollfllter  bequem  wägen 
zu  können,  benützt  v.  Jaksch  einen  auf  der  Wage  liegenden,  vorher  gewogenen, 
dem  Glaswollfilter  entsprechend  spitzen  Glaswinkel,  in  dem  das  verjüngte  Ende 
des  Filters  passend  zu  liegen  kommt. 

Im  Harn  von  an  Diabetes  mellitus  Erki-ankten  ist  die  Fällung  der 
Harnsäure  durch  Salzsäure  wegen  des  reichlichen  Vorhandenseins  von  Phosphaten 
eine  sehr  unvolllcommene.  Naunyn  und  Riess  fällen  daher  den  Harn  mit  essig- 
saurem Blei.  Es  wird  vom  Niederschlage  abfiltrii-t  und  im  Filtrate  die  Harnsäure 
mit  essigsaurem  Quecksilberoxyd  gefällt.  Dei-  nun  entstehende  Niederschlag  wird 
in  Wasser  aufgeschlämmt ,  mit  Schwefelwasserstoff'  zerlegt ,  hierauf  mit  Wasser 
ausgekocht  und  das  Filtrat  auf  ein  geringes  Volum  gebracht.  Nach  dcju  An- 
säuern desselben  mit  Sahasäure  scheidet  sich  die  Harnsäure  aus,  welche  auf's  Filter 
gebracht,  getrocknet  und  gewogen  wird.  Gewiss  würde  auch  hier  die  Fällungs- 
methode  nach  S  a  1  k  o  w  s  k  i  genügen.  " 

cyFokker's  Methode  der  Harnbestimmung-.  Sie  beruht  auf  der 
Unlöslichkeit  des  saueren  h  a  r  n  s  a  u  e  r  e  n  A  m  m  o  n  s  im  alkalischen 
Harn. 

II.  Titrimetrische  Bestimmungsmethoden. 

Mit  Beibehaltung  des  Principes  der  Ausfällung  der  Harnsäure 
durch  aramoniakalische  Silberlösung  bei  Gegenwart  von  Magnesiasalzen 
haben  Haycraft  und  nach  ihm  Czapek  die  folgenden  titri- 
metri sehen  Methoden  der  Harnsäurebestimmung  empfohlen. 

Haycraft  fand,  dass,  wenn  Harnsäure  in  Gegenwart  von 
Magnesiasalz  mit  amraoniakalischer  Silberlösung  gefällt  wird,  der 
Niederschlag  auf  1  Molekül  Harnsäure  1  Atom  Silber  enthält ;  dem- 
nach kann  aus  der  Menge  des  im  Niederschlage  enthaltenen  Silbers 
auf  die  Menge  der  damit  in  Verbindung  gewesenen  Harnsäure  ge- 
schlossen werden. 

Es  werden  25  Ccm.  Harn  zunächst  mit  1  Grm.  Natriumbicar- 
bonat  versetzt,  dann  mit  Ammoniak  stark  alkalisch  gemacht  und 
zuletzt  mit  ammoniakalischer  Silberlösung  gefällt.  Der  reingewaschene 
Niederschlag  wird  auf  dem  Filter  mit  20— SOVo  chlorfreier  Salpeter- 
säure (vom  spec.  Gew.  1-12— 1-185)  gelöst  und  in  dieser  Lösung  titrirt 
man  dann  nach  Volhard  auf  Silber  Ts.  pag.  142)  mit  einer  Ilundertstel- 
Normal-Rhodankaliumlösung.  Jeder  Cubikcentimeter  dieser  Lösung  ent- 
spricht 1-68  Mgrm.  Harnsäure. 

Dieses  Verfahren  wurde  von  Czapek  dahin  verändert,  dass 
er  ein  abgemessenes  Volum  Harn  mit  Magnesiamischung  und  mit 
einem  bestimmten  Volum  ammoniakalischer  Silberlösung  von  bekanntem 
Gehalt  versetzt,  von  dem  entstandenen  Niederschlag  abfiltrirt  und  das 
im  Filtat  enthaltene  Silber  mit  Schwefehilisnlilösung  von  bekanntem 
Titer  zuriicktitrirt.  Da  in  dem  Niederschlag  auf  1  Molekül  Harnsäure 
1  Atom  Silber  enthalten  ist,  so  lässt  sich  aus  der  im  Filtrat  nicht 
wicdergcfundcmMi  Silbermenge  die  Menge  .l.-i-  in  einem  bestimmten 
Voliim  Ilani  enthaltenen  Harnsäure  berechnen. 


88 


IL  Abschnitt. 


Beide  Verfuhren,  welche  gegemibcr  der  Wägungsmethode  den 
Vorzug  grosser  Zeitersparniss  bieten  sollen,  geben,  im  Harn  ausgeführt, 
etwas  zu  hohe  Werthe.  Den  wichtigsten  Einwand  gegen  deren  Brauch- 
barkeit enthält  die  Angabe  Salkowski's,  wonach  der  Harnsäure- 
silbermagnesiumniederschlag  keinen  constanten  Gehalt  an  Silber  hat. 

Auf  die  Unlöslichkeit  des  h  a  r  n  s  a  u  o  r  e  n  K  n  p  f  e  r  o  x  y  d  1  s  haben 
Arthaiid  nnd  Butte  ein  titrimetrisches  Bcstimmungsverfahren  der  Harnsäure 
gegründet.  (Zeitsclir.  f.  analyt.  Chemie.  Bd.  XXIX,  pag.  379.) 


§.18.  Allantoin,  C^HaN.Os. 

AUantoin,  ein  Oxydationsproduct  der  Harnsäure,  wurde  von 
Parkes  im  Kindswasser  und  im  Harne  neugeborener  Kinder  inner- 
halb der  ersten  8  Tage  nach  der  Geburt  gefunden.  Nach  Gusserow 
und  Hermann  soll  es  auch  im  normalen  menschlichen  Harn  m  ge- 
ringen Mengen,  reichlicher  im  Harn  der  Schwangeren  vorkommen. 
Schottin  fand  es  nach  Einnehmen  von  grösseren  Gaben  Gerbsäure. 
Es  kommt  regelmässig  in  der  Allantoisfiüssigkeit  der  Kühe  und  im 
Harne  saugender  Kälber  vor.  Beim  Hunde  tritt  nach  Fütterung  von 
Harnsäure  Allantoin  im  Harne  auf,  auch  wird  es  bisweilen  im 
normalen  Hundeharn  -  gefunden. 

Synthetisch  erhält  man  das  Allantoin  durch  Erhitzen  von 
2  Molekülen  Harnstoff  mit  1  Molekül  Glyoxylsäure.  Durch  Reduction 
mit  Jodwasserstoff  zerfällt  es  in  Hydantoin  (Glycolylharnstoff)  und 
Harnstoff.  Demnach  ist  das  Allantoin  als  Diureid,  und  zwar  nach  der 
obigen  Synthese  als  Diureid  der  Glyoxylsäure 

/NH  — GH  — NH 

C0(         I  >co 


^NH  —  CO  NH, 


-2 


aufzufassen. 

Erhitzt  man  Harnsäure,  die  mit  Wasser  zu  einem  dünnen  Brei 
angerührt  ist,  zum  Kochen  unter  gleichzeitigem  Zusatz  von  Bleisuper- 
oxyd in  kleinen  Portionen,  so  wird  die  Harnsäure  unter  Aufnahme 
von  1  Mol.  Sauerstoff  und  1  Mol.  Wasser  zu  Allantoin  unter  gleich- 
zeitiger Abspaltung  von  Kohlensäureanhydrid  oxydirt: 

C5  H,     O3  -h  0  +  H,  0  =  C,  Hß  N,  O3  +  CO , 
Harnsäure  Allantoin 

Das  Allantoin  bildet  monokline  Säulen,  schwer  löslich  in 
kaltem,  leicht  in  lieissem  Wasser  und  in  Natronlauge.  Unlöslich  in 
Alkohol. 

Nachweis  im  Harne.  Nach  Meissner  fällt  man  den  Harn  mit 
Barytwasser  ans;  der  gelöste  Baryt  wird  mit  Schwefelsäure  unter  sorgfältiger 
Vermeidung  eines  Ueberschusses  gefällt,  das  alkalische  Filtrat  mit  concentrirter 
Quecksilberchloridlösung  so  lange  versetzt,  als  noch  ein  Niederschlag  entsteht 
Hierbei  wird  die  Reaction  wieder  sauer,  man  iieutralisirt  mit  Aetzkali  nnd  lugt 
weiter  Quecksilberchlorid  hinzu,  so  lange  ein  Niederschlag  erfolgt.  Die  gesammelten 
Niederschläge  werden  im  Wasser  vcrtheilt  und  durch  Schwefelsäure  zersetzt;  aus 
dem  eingedampften  Filtrat  scheidet  sieh  das  Allantoin  in  Krystallen^aus.  Ans 
dem  Harne  von  jungen  Kälbern  krystallisirt  das  Allantoin  schon  beim  Lmdampten 
desselben  bis  zum  Syrup,  wenn  man  diesen  mehrere  Tage  lang  stehen  lasst. 


Oxahirsäiire. 
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Mit  Furfurol  uiul  Salzsäure  zeigt  Allaiitoin   die  giciclio  Ruaction  wie 
Harnstoff. 


19.  Oxahrsäure,  C3  H,    0,  =  CO/^;j{^_     _  ^^^^^^ 

Wir  haben  unter  den  chemischen  Eigcnscliaften  der  Ilarnsänre 
deren  leichte  Oxydationsfähig-keit  hervorgehoben,  ferner  auch,  dass 
sie  sich  in  Reste  spaltet,  welche  neben  Harnstoff  und  Kohlensäure 
als  Harnstott'derivate  gewisser  Säurereste,  als  Ureide,  aufgefasst 
werden.  —  Es  ist  auch  gelungen,  im  thierischen  Organismus  /chemische 
Verbindungen  aufzufinden,  welche  theils  directe  Oxydationsproducte 
der  Harnsäure,  theils  Zwischenstufen  zwischen  diesen  und  den  end- 
g-iltigen  Spaltnngsproducten  derselben  darstellen. 

Die  Harnsäure  wird  bei  der  Oxydation  mit  Salpetersäure  in 
Harnstoff  und  Alloxan  (Mesoxalylharnstoff)  übergeführt. 

C5  H,      O3  +  H2  0  +  0  =  C,  H2  N,  0,  +  CON2  H,. 
Harnsäure  .  Alloxan  Harnstoff 

Das  Alloxan  zerfällt  nach  Aufnahme  von  Sauerstoff  in  Kohlen- 
säureanhydrid und  P  a  r  a  bans  ä  u  r  e  (Oxalylharnstoff). 

C,  H2  N2  0,  +  0  =  COo  +  C,  O3. 
Alloxan  Parabansäurc 
Die  Parabansäurc   wird  durch  Aufnahme  von   einem  Molekül 
Wasser  zur  Oxalursäure: 

G,  IL,  N2  O3  +  H2  0  =  C,,  H,  N2  O,. 
Parabansäurc  Oxalursäure 
Die  wässerige  Lösung  der  Oxalursäure  zerfällt  in  der  Hitze 
zu  Oxalsäure  und  Harnstoff: 

C3  H,  O4  +  H2  0  =  C,  II,  0,  +  CON2  H^. 
Oxalursäure  Oxalsäure  Harnstoff 

.  Jon  den  einzelnen  Gliedern  dieser  Oxydationsreilie  hat 
-Liebig  das  Alloxan  in  einer  Stnhlentleernng  bei  Dickdarm- 
catarrh  aufgefunden.  Das  Vorkommen  des  Ammonium  salz  es 
der  Oxalurscäure  im  Harne  hat  E.  Schunck  nachgewiesen. 

Das  oxalursauere  Ammon  kommt  nur  in  sehr  geringer 
Menge  im  Harne  vor;  Neubauer  erhielt  aus  100—150  Liter 
Harn  eine  Ausbeute,  welche  gerade  hinreichte,  die  Identität  des 
-Horpers  festzustellen.  Auch  die  Oxalsäure,  welche  wir  als 
nächstes  Spaltungsproduct  der  Oxalursäure  kennen  gelernt  haben 
bildet  m  geringer  Menge  einen  normalen  Bestandtheil  des  Harnes' 
und  es  ist  die  Frage  offen,  ob  die  im  Harn  vorkommende  Oxal- 
säure ein  Spaltungsproduct  der  Harnsäure  ist,  also  speciell  von 
der  Oxalursäure  abstammt,  oder  ob  sie  als  Oxydationsproduot 
von  Derivaten  aus  der  Eettsäurereihe .  mögen  diese  von  den 
Jilweisskorpern  oder  von  den  Kohlehydraten  herstammen,  auf- 
gefasst werden  muss. 

Chemisches  Verhalten.  Die  freie  Oxalursäure  ist  ein 
weisses  lockeres  Krystallpulver,  welches  sich  nur  schwierig  in  Wasser 
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löst.  Die  oxalurssuiereu  Alkalien,  sowie  das  oxalursauere  Aininoniak 
sind  in  Wasser  löslich.  Koclit  man  die  Oxalursäure  längere  Zeit  mit 
AVasser,  mit  verdünnten  Alkalien  oder  auch  mit  Salzsäure,  so  zerfällt 
sie  in  Oxalsäure  und  Harnstoff.  Auf  dieses  Verhalten  gründet 
sieh  die  empfindlichste  Reaction  zur  Erkennung  der  Oxalursäure. 

Nachweis.  Versetzt  man  eine  massig  verdünnte  wässerige 
Lösung  von  oxalursauerem  Amnion  mit  Calciumchlorid  und  Ammon, 
so  entsteht  kein  Niederschlag.  ^Vird  hierauf  die  Mischung  erwärmt, 
so  tritt  noch  weit  vor  der  Siedhitze  Trübung  ein,  indem  sich  oxal- 
sauerer  Kalk  massenhaft  ausscheidet.  Nach  diesem  Verfahren  lassen 
sich  mit  Hilfe  des  Mikroskopes  noch  äusserst  geringe  :Mengen  von 
Oxalursäure  auffinden.  In  concentrirteu  Lösungen  fällt  allerdings  der 
oxalsauere  Kalk  amorph  heraus,  verdünnte  Lösungen  aber,  besonders 
wenn  die  Flüssigkeit  noch  Farbstoffe  enthält  (wie  der  Urin  z.  B.), 
geben,  in  dieser  Weise  behandelt,  einen  in  Essigsäure  unlöslichen 
Niederschlag  von  oxalsaurem  Kalk,  der  unter  dem  Mikroskope  die 
bekannten  Quadratoctaeder  zeigt.  Sollten  unter  dem  Mikroskope  wohl 
ausgebildete  Krystalle  von  oxalsauercm  Kalk  nicht  auffindbar  sein,  so 
kann  man  nach  Neubauer's  Verfahren  die  amorphe  Form  des  oxal- 
saueren  Kalkes  in  die  krystallinische  überführen.  (S.  bei  Oxalsäure.) 

Zur  Darstellung  des  o  x  al  ur  s  au  e  r  en  A  mm  o  n  s  aus 
dem  Harne  sind  grosse  Mengen,  50 — 100  Liter,  erforderlich.  Wird 
frischer,  sauer  reagirender  Harn   durch  Thierkohle  langsam  filtrirt, 
so  dass  innerhalb  24  Stunden  etwa  16—20  Liter  Harn  eine,  in  einer 
Pipette  befindliche  Kohlensäule  von  400  Ccm.  Rauminhalt  passiren,  so 
wird  das  oxalursauere  Ammon  von  der  Kohle  zurückgehalten  und  kann 
derselben  durch  Alkohol  wieder  entzogen  werden.  Zum  Zurückhalten 
der  Epithelien  wird  die  Kohle  oben  mit  Leinwand  bedeckt,  welche 
von  Zeit  zu  Zeit  gewechselt  wird.  Verliert  die  Kohle  die  entfärbende 
Kraft,  so  wird  sie  der  Pipette  entnommen  und  diese  mit  frischer  Kohle 
gefüllt.  Die  gesättigte  Kohle  wird  zunächst  mit  Wasser  bis  zur  völligen 
Entfernung  der  Chloride  und  Phosphate  ausgewaschen,   an  der  Luft 
getrocknet  und  hierauf  mit  Alkohol  so  lange  ausgekocht,   bis  dieser 
sich  nicht  mehr  färbt.  Die  filtrirte  alkoholische  Lösung  wird  hierauf 
abdestillirt,  der  Rückstand  am  AVasserbade  verdunstet  und  dann  mit 
lauwarmem  AVasser  extrahirt.    Die   braune  wilsserige  Lösung,  zur 
Syrupconsistenz  verdunstet,  scheidet  nach  längerem  Stehen  oxalursaueres 
Ammoniak  krystallinisch  ab.  Man  entfernt  die  Reste  der  Älutterlauge 
durch  absoluten  Alkohol,  wäscht  den  krystallinischen  Rückstand  noch 
einige  Mal  mit  Alkohol  nach  und  reinigt   durch  Umkrystallisireu  in 
wässeriger  Lösung  nach  vorherigem  Digeriren  mit  Thierkohle. 

§.20.  Die  Zryptophansäure,  CsHgNOn. 

Thudiclium  nennt  eine  Sänve  von  der  obigen  Formel,  welche  er  aus 
normalem  Harn  isolirte,  Kryptophansiinre.  Um  .sie  aus  irischem  Harne  zu 
erhalten ,  wird  derselbe  mit  Kalkmilch  alkalisch  geumcht ,  filtrirt ,  darauf  mit 
Essigsäure  wieder  angesiUiert  und  bi.s  zur  Krystallisation  eoncentrirt.  Der  von  den 
Kry.stallen  abgegossene  Syrnp  wij-d  mit  dem'  Stachen  Volum  starken  Alkohols  ge- 
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mischt  in  einer  Flasclie  gescliüttelt: ,  wodnrcli  ein  .schmieriger  Niedcrschhig  von 
kryptophansaiireni  Kalk  fällt,  der  nach  mehrmaligem  Waschen  mit  Alkohol  ge- 
reinigt wird.  Hierzu  löst  man  das  rohe  Kalksalz  in  AVasser  und  fällt  mit  einem 
grossen  Uebersclmsse  einer  gesättigten  Lösung  von  Bleizucker.  Der  Niederschlag 
(basisch  kryptophansaures  Blei)  wird  abfiltrirt  und  das  Filtrat  mit  dem  Sfachen 
Volum  absolutem  Alkohol  vermischt,  wodurch  weisses  neutrales  kryptophansaures 
BleioxjM  gefallt  wird.  Dieses  wird  auf  dem  Filter  gesammelt,  mit  Alkohol,  darauf 
mit  wenig  Wasser,  zuletzt  mit  Aethcr  gewaschen ,  im  Vacuum  getrocknet  und 
endlich  mit  der  genügenden  Menge  Schwefelsäure  zersetzt.  Die  Lösung  wird  zur 
weiteren  ßeimgnng  mit  Barytwasser  gesättigt,  der  überschüssige  Baryt  mit 
Kohlensam-e  entfernt  und  das  Filtrat  mit  Alkohol  gemischt,  es  fällt  der  la-ypto- 
phansaure  Bai-yt  m  weissen  Flocken  heraus.  Dieser  kann  nun  durch  Umsetzen  in 
das  Bleisalz  übergeführt  werden  und  durch  Zerlegung  des  letzteren  mit  Schwefel- 
saure erhalt  man  die  freie  Säure. 

Die  Kryptophansäm-e  ist  amorph,  gummiartig  durchscheinend ,  löslich  in 
nlrp^^'^TT"  ?^4"^°^°\  yenigsten  in  Aether.  Sie  bildet  mit  den  Alkalien 
und  Eida  ka  ien  in  Wasser  lösliche,  mit  den  Metalloxyden  sch^m■  lösliche  Salze. 
Die  Kryptophansaure  reducirt  das  Kupfer  in  alkalischen  Lö.sungen.  Hlasiwetz 
und  Hab  ermann  vennutheten,  dass  die  Kryptophansäm^e  eine  unreine  Glutamin- 
säure sei,  sie  wiesen  darauf  hin,  dass  die  Formel  der  letzteren  sich  von  der 
dci  Glutaminsäure  nur  durch  ein  Mehr  von  einem  Atom  Sauerstoff  unterscheidet 


§.  21.  Die  Hippursäure,  CgHgNOg. 

Die  Hippursäure  wurde  zuerst  von  L i e b i g  im  Pferde- 
harne  aufgefunden.  Sie  kommt  im  Harne  aller  Pflanzenfresser  in 
relativ  grosser  Menge  (im  Harne  der  Kühe  täglich  1-5  Grm ) 
vor  und  bildet  m  geringer  Menge  einen  normalen  Bestandtheil 
des  menschlichen  Harnes.  Sie  ist  eine  sogenannte  gepaarte  Säure 
und  zerfallt  beim  Kochen  mit  Säuren  unter  Wasseraufnahme  in 
-Benzoesäure  und  GrlycocoU: 

^^^^•^^•^<CH,.COOH  +  H,0=C«^J-COOH+H-N<^jj^  COOH 

Hippursäui-e  Benzoesäure  GlycocoU 

.     -^P'^  constatirte  Bildung  der  Hippursäure 

im  Korper  der  Saugethiere  nach  Zufuhr  von  Benzoesäure ,  wo 
sich  diese  mit  dem  im  Blute  als  Spaltungsproduct  der  Eiweiss- 
korper  vorhandenen  GlycocoU  (Amidoessigsäure)  verbindet,  war 
das  er,ste  Beispiel  für  die  im  thierischen  Körper  unter  Wasser- 
abspaltung stattfindende  Synthese  organischer  Ver- 
bindungen, und  damit  der  Ausgangspunkt  für  eine  Reihe  wich- 
tiger Errungenschaften  auf  dem  Gebiete  der  Biochemie  Als 
Quelle  der  im  Harne  der  Pflanzenfresser  vorkommenden  Hinnur- 
saure  lag  es  nahe,  zunäch.st  die  in  den  Futterkräutern  vorkom- 

'^'"rW.f"T''*'f'^''V^'')''*^""'^  ~  Benzoesäure,  Chinasäure 
-  diiect  oder  deren  Derivate  zu  betrachten.  Auch  für  das  Vor- 
kommen der  Hippursäure  im  menschlichen  Harn  galten  die  m  t 
der  Pflanzennahrung  eingeführten  aromatischen  Substanzen  abJ 
Snnfe  td  n.H^  T'T  ^^«,^^?l^^ungen  zeigten,  dass  hungernde 
Hunde  i  nd  auch  der  Mensch  bei  ausschliesslicher  Fleischkost 
Hippursjmre  aus.scheiden  Wie  E.  und  H.  Salkowsk  zei  te^^^^ 
ist  es  die  von  ihnen  als  constantes  Produet  der  Pancreasfäu  ^ 


g2     ,  II-  Abscbnilt. 


ixiss  von  Fleisch  mid  Fibrin  aufgefundene  Phenylpropion- 
säur  e    C,  H,  .  CH,  .  CH,  .  COOK ,  welclie  im  Organismus  zu 
BenzoSs'änre  oxydirt  und  als  Hippursäure  im  Harn  ausgeschieden 
wiT  S  ist  nämlich  höchst  wahrscheinlich,  dass  auch  wahrend 
der  barmverdauung   der  Eiweisskörper   eine  geringe  Menge 
Phenylpropionsäure%ntsteht;  für  das  Erscheinen  der  Hippur- 
säure^im  Harn  beim  hungernden  Thiere  wurde  e^^e^«« 
die  Indicanausscheidung  unter  gleichen  V^^^^^^^^^^^^/^p^^^^^^ 
runffsgrund  angenommen,   dass  auch  m  den  lebenden  Geweben 
Slsartige  Processe  verlaufen,  bei  denen  sich  aus  demEiweiss- 
l^rper  aromatische  Substanzen ,  die  weiter  im  Organismus  zu 
Benzoesäure  oxydirt  werden    abspalten.   Die_  Me-tn  g  d 
Darmfäulniss  für  die  Entstehung  der  Hippursäure  ^rhe  t  auch 
aus  der  Beobachtung  E.  Baumann's,   dass  nach  kiattiger 
Desinfection   des  Dahmes  mit  Calomel  bei  Hunden  die  Hippur- 
<?äurp  aus  dem  Harne  verschwindet. 

ZI  die  Benzoesäure,  in  den  Thierkörper  eingeführt,  ^-^.^f^^^^^^^^ 
Wasserabgabe  sich  zur  Hippursäxn-e  paart,  so  ^'^-^"l^^^"'^,^^^^^^^^ 

eii  "e^SÄt^no^dirt  .u^de,  <las  Glycocoll  in.  O.ya™^  au^^u^^^^^^^^^ 
Sr  Ä  -  Ä^-on 

derselben  zu  Benzoi?.saure  voraus.  phenfalls  ent- 

Vtuvrh  PTarun"-   der  bei   der  Eiweissfaulniss  im  Daim   eoeniaiis  ein 
Uuich  l-aaiun«   uei  fwelphe  im  Organismus  nicht  zu 

harn  dar  sie  kommt  aber  .^aiirscheinlich  auch  im  Menschenharn  .01. 

Versuche  darüber,  in  welchen  Organen  und  in  welchen  Geweben 
sich  die  Synthese  der  Hippursäure  vollziehe  f  g'-^^e^ '  /^^f 
Hunde  dies  in  der  Niere  vor  sich  geht.  Schmiedeberg  und 
Bunge  erhielten,  indem  sie  durch  die  ausgeschnittene  überlebende 
M  re  mit  benzoes'auerem  Natron  und  Glycocoll  versetztes  Blut  durch- 
leiteten,  Hippursäure.  Die  Versuche  you  Kochs  lehrten  ubei die. 
dTss  nur  die  lebenden  Zellen  der  Nieren  die  Synthese  bewirken  und 
nicht  1  chemischer  Bcstandthcü ;   doch  auch  die  Zellen  des  sauer- 

g2;ÄClrS;%SifA;:nÄ^ 

Hippursäure.  -r^    ^  1  •„ 

Die  vom  g  e  s  u  n  d  e  n  M  e  n  s  c  h  e  n  bei  gemischter  Kost  ausgeschie- 
dene Menge  Hippursäure  schwankt  nach  den  verschiedenen  Autoren 

ziemlich  bedeutend.  Ich  fand  bei  einem  24jähr.  .^»^g';^;.^^"^"^^!  Pvnf 
aneinander  folgenden  Tagen  bei  gennschter  Kost  als  Mittel  0-884  Um. 
in  24  Stunden  (I'IS  Max.,  0-435  Min.),  Hallwachs  m  der  24stun- 
digen  Urinracngc  verschiedener  Personen  nahezu  1  Grm.  Hippursäure, 
Bence  Jones  im  Mittel  aus  7  an  zwei  Personen  aii^-esteAlten  Be- 
stimmungen nur  0-39  Grm.  (0-49  Max. ,  ü-26Mm.),  ri^"^^«!^""; 
bei  einem  gesunden,  kräftigen,  von  gemischter  Kost  lebenden  Manne 
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die  imiei'lialb  24  Stunden  durch  den  Harn  ausg-eschiedene  Hippur- 
siliire  O'lCiO — l'O  Grni.  Duchek  beol)achtete  roiclüiche  Hippursäure- 
aiisscheidung-  nach  Genuss  von  Primus  Clandia,  Lücke  nach  Genuss 
von  Preisselbceren,  Fetten  kof  er  fand  bei  einem  an  Chorea  leiden- 
den Mädchen ,  welches  fast  nnr  von  Aepfeln  lebte ,  ebenfalls  grosse 
Mengen  von  Hippursäiire  —  Ciiticularsubstanz  in  den  Aepfelschalen. 

Salkowski  beobachtete  nach  Fütterung  mit  benzoesauerem  Natron  so- 
wohl beim  Menschen,  als  beim  Hiiude  und  Kaninchen  eine  reducirende  Sub- 
stanz im  Harn,  deren  Lösungen  sauer  reagiren,  welche  l'ßVo  Chlor  enthält, 
stickstoffhaltig  ist  und  die  Nitrobensiolreaction  gibt. 

lieber  das  Verhalten  der  Hipp ur säure  bei 
Krankheiten  liegen  bis  jetzt  nur  wenig  Untersuchungen  vor; 
auch  hier  muss  die  Nahrung  der  Individuen  berücksichtigt 
werden.  Lehmann  fand  die  Hippursäure  im  saueren  fieberhaften 


Fig.  17. 


Harn,  Gr.  Bird  bei  Leberkrankheiten,  Schnitzen  bei  Icteras 
gesteigert.  Auch  bei  Diabetes  soll  sie  in  grösserer  Menge  im 
Harn  vorkommen. 

Anknüpfend  an  die  Angaben  von  Schraiedeberg  iind  Bunge  über  die 
Niere  als  Ort  der  Hippursiiurebildung,  prüftejj  .Jaarsfel  d  und  Stokvis,  in 
welchem  Grade  der  menschliche  Organismus  bei  bestimmten  Erkrankungen  der 
Niere  das  Vermögen  einbnsst,  die  eingeführte  Benzoesäure  als  Hippursäure  durch 
den  Harn  auszuscheiden.  In  einem  Falle  von  Stauungsharn  und  in  drei 
Fällen  von  Nierenschrumpfung  verhielt  sich  die  Aiisscheidung  der  Hippur- 
säure nach  Genuss  von  Benzoesäure  ganz  gleich  den  normalen  Fällen;  in  zwei 
Fällen  von  Amyloidniere  waren  an  einem  Tage  die  Verhältnisse  ganz  normale 
hingegen  wurde  am  anderen  Tage  der  grössere  Theil  der  genosseneu  Benzoesäure 
unverändert  mit  dem  Harne  wieder  ausgeschieden.  In  vier  Fällen  von  paren- 
c  h  y  m  a  t  ö  s  e  r  N  e  j)  Ii  r  i  t  i  s  wurde  die  genossene  Benzoesäure  entweder  vollständig 
oder  zum  grössteii  Theile  unverändert  im  Hani  wieder  aufgefuiulen.  Im  weiteren 
Verlaufe  der  Untersuchungen  ergab  sich  überdies ,  dass  im  Körper  zwar  an 
mehreren  Orten  Hippursäure  gebildet  wird,  dass  diese  aber  zum  Theil  bald  darauf 
wieder  zu  Benzoesäure  zurückvenvandelt  wird.    Bei  zwei  Patienten  mit  chroni- 
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schein  Nierenleiden,  hei  denen  die  eingeführte  Benzoesäure  nur  in  sehr 
beschränkter  Weise  als  Hippiirsäure  ausgeschieden  wurde,  konnte  eine  bedeutende 
Zerlegung  der  Hippm-säure  constatirt  werden ,  so  dass  an  einzelnen  Tagen  nur 
20",  0°  eingenommenen  Säure  nnzersetzt  den  Körper  verliessen  (Archiv  für 
experim.  Pathol.  X,  pag.  268). 

Chemisches  Verhalten.  1.  Die  lUppiirsäure  ist  eine  ein- 
basische Säure,  sie  bildet  nieist  leicht  krystallisirbare  Salze,  von  denen 
besonders  die  der  Alkalien  und  alkalischen  Erden  leicht  löslich  in 
AVasser  und  auch  löslich  in  Alkohol  sind.  Das  hippursaure  Silljer- 
oxyd  ist  in  heissem  Wasser  löslich  und  scheidet  sich  beim  Erkalten 
iu  Aveissen,  seideglänzenden  Nadeln  ab.  Vollkommen  unlöslich  in 
Alkohol  ist  nach  meiner  Erfahrung  das  hippursaure  Kobalt- 
oxyd. Die  freie  Säure  krystallisirt  in  farblosen,  halb  durchsichtigen, 
vierseitigen  Prismen  und  Säulen  des  rhombischen  Systems ,  deren 
Enden  in  ein,  zwei  oder  vier  Flächen  auslaufen  (s.  Fig.  17).  Sie  ist 
in  600  Theilen  kaltem  Wasser  löslich,  leicht  löslich  im  heissem  Wasser, 
löslich  in  Alkohol  —  durch  letztere  Eigenschaft  trennt  man  sie  von 
der  Harnsäure  —  weniger  löslich  in  Aether,  sehr  leicht  löslich  in 
Essigäther. 

2.  Beim  Erhitzen  mit  concentrirten  Mineralsäuren  zerfällt  sie 
unter  Wasseraufnahme  in  Benzoesäure  und  Glycocoll : 

C«  Hg  NO3  +  Ha  0  =  C,  H«  0^  +  G,  H^  NO^. 
Auch  mit  heissen  Alkalien  behandelt,  gibt  sie  Salze  der  Benzoesäure 
und  Cllycocoll,  in  derselben  Weise  zerfällt  sie  bei  der  Berührung  mit 
gährenden  und  faulenden  Stoffen,  nach  J.  Münk  auch  nach  4stündigem 
Erhitzen  einer  4procentigen  wässerigen  Lösung  auf  170 — 180". 

3.  Gelinde  erwärmt,  schmilzt  die  Hippursäure;  bei  stärkerem 
Erhitzen  in  der  Eprouvette  zersetzt  sie  sich,  es  sublimirt  Benzoesäure ; 
erhitzt  mau  bis  zum  Glühen,  so  entwickelt  sich  Blausäure  und  eine 
poröse  Kohle  bleiljt  zurück. 

4.  Um  ganz  kleine  Mengen  von  Hippursäure  als  solche  zu  er- 
kennen, wendet  man  vortheilhaft  Lücke's  Probe  an.  Man  dampft 
die  Probe  mit  starker  Salpetersäure  ab  und  erhitzt  den  Rückstand 
in  einem  Glasröhrchen.  Bei  Gegenwart  von  Hippursäure  —  auch  von 
Benzoesäure  —  entwickelt  sich  ein  intensiver  Geruch  nach  Bitter- 
mandelöl, von  Nitrobenzol  herrührend. 

Die  Synthese  der  Hippursäure  wurde  ausgeführt:  1.  durch  Erhitzen 

von  Benzamid'^  mit  Monochloressigsäure,   

G.  H.  .  CONH..  +  CH,.  Cl .  GOGH  =  G,R,  .  CONH  .  GH,  .  GOGH  -+-  HCl ; 
2.  durch  Einwirkung  von  Benzoylchlorid   auf  GlycocoUsilber  oder  Glyco- 

collzinkoxvd,  ,    .  ^, 

G,  B,  :  COCl  +  CH,  .  NHAg  .  GOGH  =  G,  H^ .  GONH  .  CH, .  GOGH  +  AgCl . 
°  ZurDarste'llunggrössererMengen  von  Hippursäure 
wird  zweckmässig  Pferde-  oder  Rinderharn  bentitzt.  Man  bringt  den 
frischen  Harn  (weil  die  Hippursäure  im  alkalischeu  Harn  oft  schon 
nach  24  Stunden  in  ihre  Componenten  zerlegt  wird)  zum  Koclieu,  ver- 
dunstet zum  Syrup  und  extrahirt  diesen  mit  Alkohol.  Vom  abfiltrirten 
Extracte  wird"  der  Alkohol  abdestillirt ,  der  erkaltete  Rückstand  mit 
Salzsäure  versetzt,  so  lange  noch  krystallinische  Ausscheidung  erfolgt, 
abfiltrirt  und  ausgcpresst.  Man  löst  dann  die  Hippursäure  in  kocheiulem 
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Wasser,  trägt  zur  Entfilrbimg  Thierkolile  ein ,  ültrirt  lieiss,  dampft 
;vaf  ein  kleines  Volumen  ein  und  liisst  hingsum  erkalten.  Die  Hippur- 
silure  scheidet  sich  dann  in  langen,  nadclförniigen  Prismen  ab,  welche 
immer  noch  gelblicli  gefärbt  sind.  Um  sie  völlig  zu  reinigen,  kann 
man  sie  in  sehr  vei-dünnter  Natronlange  lösen,  zum  Kochen  erhitzen 
und  übermangansaures  Kali  so  lange  hinzufügen,  bis  eine  Probe  ab- 
filtrirt,  durch  Salzsäure,  völlig  weiss  gefällt  wird.  Dann  filtrirt  man 
das  Ganze,  versetzt  noch  heiss  mit  einem  geringen  Ueberschuss  von 
balzsänre  und  lässt  kiystallisiren. 

Für  den  Nachweis  und  die  Bestimmung  der  llippur- 
saure  im  Harn  kann  eines  der  folgenden  Verfahren  in  Anwendung 
kommen :  ° 

1.  Methode  von  Bunge  und  Schmiedeberg.  Man  nimmt 
zweckmässig  800-1000  Ccm.  Harn,  macht,  im  Falle  dieser  sauer 
reagirt,  mit  Natriumcarbonat  schwach  alkalisch,  dampft  bis  fast  zur 
rrockne  ein,  extrahirt  hierauf  mit  absolutem  Alkohol  so  lan-e 
bis  eine  Probe  verdampft  keinen  Rückstand  lässt,  filtrirt  nach  der 
letzten  Extraction.    Von  den  vereinigten  alkoholischen  Auszügen  wird 
der  gTösste  Theil  des  Alkohols  abdestiUirt ,  der  Rückstand  auf  dem 
VVasserbade  eingeengt,  wobei  man  mit  kleinen  Mengen  Wasser  ver- 
setzt,_  bis  der  Alkohol  vollkommen  entwichen  ist.   Die  erkaltete  con- 
centnrte  wässerige  Lösung  wird  stark  mit  Salzsäure  angesäuert  und 
mit  Essigäther  wiederholt  ausgeschüttelt.  Der  abgegossene  Essigäther 
lasst  beim  \  erdunsten  die  Hippursäure ,  eventuell  mit  Benzoesäure 
gemengt,   zurück.    Durch  Behandeln  mit  Petroleumäther  wird  die 
Benzoesäure  (auch  Fett)  entfernt.    Hierauf  wird  der  etwas  gefärbte 
Ruckstand  mit  1  hierkohle  aufgekocht,  heiss  filtrirt.  das  Filtrat  in  einer 
gewogenen   Glasschale   bei  höchstens   50-HO« '  eingeengt ,    bis  die 
Hippursäure  auszukrystallisiren  beginnt,  dann  über  Schwefelsäure  ge- 
trocknet und  gewogen.  ° 


2.  Die  M  e  t h  0  d  e  von  C  a  z  e  n  e  u  v  e ,  sie  hat  den  Vorzug 
lascher  Ausführbarkeit.  Es  werden  250  Ccm.  frischen  Harnes  im 
\\asserbade  auf  25  Ccm.  eingeengt,  dann  50  Grm.  Gyps  und  5  Ccm 
Salzsaure  hinzugefügt,  hierauf  bringt  man  die  Masse  zur  Trockne 
Der  Ruckstand  wird  gepulvert  und  in  einem  Extractor  mit  wassei-  und 
alkoholfreiem  Aether  erschöpft;  der  nach  dem  Abdestilliren  des 
Aethers  verbleibende  Rückstand  wird  mit  kochendem  Wasser  auf- 
genommen, heiss  filtrirt,  und  die  bei  niederer  Temperatur  auskrystalli- 
su-ende  Hippursäure  auf  tarirtem  Filter  gesammelt.  Im  diabetischen 
Harne  muss  früher  die  Dextrose  durch  Zusatz  von  Bierhefe  zers  ört 
"•Mmlerf  ''''  «.>^P---hunff  durch  Te«"r 

Bei  P.estimmung  der  Hippursäure  nacli   diesem  Verf-ihren  in 

erhält  man  Jedocli  die  II  p  u^sLi 
stark  mit  färbenden  Substanzen  verunreinigt,  welche  das  Pe   II-  er 
Wagung  nicht  unerheblich  heeinfhissen. 

^^else  mod.hc.rt,  dass  er  den  Verdan.pfungsrückstand  des  nativt 
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Harnes  vor  dem  Ziisatze  des  Gypspulvers  nicht  mit  Salzsäure,  sondern 
mit  Essigsäure  ansäuert.  Die  färbenden  Substanzen,  welche  mit 
der  Hippursäure  in  Lösung  gehen,  sind  meistens  Spaltungsproducte 
der  im  Harn  vorliommenden  aromatischen  ätlierschwefelsauren  Salze, 
welche  beim  Siedepunkte  des  Aethyläthers  in  der  essigsauren  Lösung 
nicht  zerlegt  werden,  hingegen  wohl  in  salzsaurer  Lösung.  Auch  wird 
vermieden,  den  Verdampfungsrückstand  des  Harnes  weiter  mit  dem 
Gypspulver  auf  dem  Wasserbade  einzutrocknen,  sondern  es  wird 
demselben  so  viel  Gypspulver  zugesetzt,  bis  die  ganze  Masse  zu  emer 
feiupulverigeu  geworden  ist.  Man  erhält  bei  diesem  Verfahren  selbst  aus 
dunkelfärbigeu  Fieberharnen  nur  ein  schwachgefärbtes  Aetherextract. 

Von  der  etwa  mitextrahirten  Benzoesäure  wird  die  Hippur- 
säure durch  Behandlung  mit  Petroleumäther  gereinigt ,  welcher  diese 
leicht  löst.  Wäre  das  Harngypspulver  nicht  genügend  trocken  in 
Arbeit  genommen  worden,  so  findet  man  neben  der  Hippursäure 
beim  Einengen  auch  Harnstoff krystalle.  In  einem  solchen  lalle  be- 
handelt man  den  Rückstand  mit  wasserfreiem  Aether,  wobei  der  Harn- 
stoff ungelöst  zurückbleibt. 


§.  22.  Benzoesäure,  C,HßO„  CoH,.  COOH. 

Die  Benzoesäure  kommt  im  uiizersetzten  Harn  der  Herbi- 
voren  neben  der  Hippursäure  nach  angestrengter  Arbeit  oder  nach 
schlechter  Fütterung  vor;  im  menschlichen  Harn  wurde  aber  bisnun 
die  Benzoesäure  nur  als   ein  durch  Fäulniss  des  Harnes  bedingtes 
Zersetzungsproduct  der  Hippursäure  betrachtet.  Nachdem  aberJaars- 
veld  und  Stokvis  gefunden  haben,  dass  unter  gewissen  Umstanden 
beim  Menschen  nicht  nur  die  eingeführte  Benzoesäure  nicht  als  Hippur- 
säure ausgeschieden  wird,  sondern  dass  der  menschliche  Organismus 
in  besonderen  Fällen  sogar   die  eingeführte  Hippiu-säure  m  Benzoe- 
säure zu  zerlegen  fähig  ist ,   so  gewinnt  der  Nächweis  der  Benzoe- 
säure im  fr  ischen  Harn  ein  erhöhtes  Interesse.  Auch  ist  die  Benzoe- 
säure ein  nie  fehlender  Bestandtheil   des  bei  der  Abscheidung  der 
flüchtigen  Fettsäuren  aus  dem  Harn  (s.  pag.  130)  sich  ergebenden 
Destillates. 

Cliemisclies  Verlialtcn:   L  Die  Benzoesäure   selimüzt  bei  121  U, 
siedet  bei  249"  C.  und  sublimirt  untersetzt  in  glänzenden  ^  |^ 

Gefässen  erliitzt  verfiüclitigt  sie  sieb  scbou  nut  den  Wasserdampte  Die  Dam^^^^^ 
Gatzen  im  Sclüunde  und  reizen  zum  Husten.  Sie  est  ^'«^^  "V?  ,J^aS  e^^ 
AVassers  und  in  12  Tb.  kochenden  Wassers,  sehr-  leiclit  in  Alkohol  und  Aeiheu 
Eine  gesättigte,  aUcoholische  Lösung  der  Benzoesäure  wird  durch  Wassel  milchig 

Die  Salze  der  Benzoesäure  sind  meist  in  Wasser  und  Alkohol  löslich. 
Neutrale  Eisenchloridlösung  bringt  in  benzoesaiu-en  Salzlösungen  einen  tteiscl.- 
farbenen  Niederschlag  von  benzoesaurem  Eisenoxyd  hervor,  welcher  in  \Nas.ei 
und  auch  in  Essigsäure  unlöslich  ist;  diu-ch  Salzsäure  wird  das  l^enzo  sam^^ 
Eisenoxyd  gelöst  und  die  Benzoesäure  in  Form  glänzender,  weissei  bchuppen 

■  3.  Verdampft  num  Benzoesäure  mit  etwas  Salpetersäure  in  einem  kleinen^ 
Porzellantiegel,  so  entwickelt  sich,  wenn  man  den  Rückstand  starker  erhitzt,  aei 
Geruch  nach  Bittermandelöl,  von  Nitrobenzol  CaHjiNO,,  herrührend. 
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Nachweis.  Mau  findet  die  BenKoes.änro  im  alkoholischen  Aiiszug  des 
zum  Syrup  eingedampften  Harns  neben  der  Hippursänre.  Um  Verluste  von  Benzoe- 
saure  beim  Verdampfen  zu  vermeiden,  wird  der  sauere  Harn  vor  dem  Eindampfen 
neiitralisii't.  Säuert  man  den  Rückstand  des  Alkoholextractes  mit  Salzsäure  an 
und  extrahirt  nach  Schmiedeberg  und  Bunge  (s.  pag.  95)  mit  Essigäther,  so 
bleibt  beim  Verdampfen  der  ätherischen  Lösung  neben  der  Hippursäure  auch  die 
Benzoesäure  zurück,  welch  letztere  durch  ihre  leichte  Löslichkeit  in  Petroleum- 
äther von  jener  getrennt  wird.  Nach  dem  Verdunsten  der  Petroleumätherlösimg 
löst  man  die  Benzoesäure  in  wenig  wannem  Wasser  und  flltrirt,  beim  Erkalten 
des  nitrates  scheidet  sie  sich  lu-ystallinisch  ab. 

Unter  dem  Mikroskope  erscheint  die  sublimiiie  Benzoesäm-e  in  farb- 
losen, glänzenden,  feinen  Nadeln  und  Blättchen ,  dagegen  die  auf  nassem  Wege 
dargestellte  in  Schuppen,  schmalen  Säulen  oder  sechsseitigen  Nadeln,  deren 
Grundform  ein  gerades  rhombisches  Prisma  ist.  Beim  Erkalten  wässeriger  Lösungen 
erscheinen  die  Krystalle  unter  dem  Milu'oskope  immer  als  aneinander  gereihte, 
auch  wohl  übereinander  liegende  Tafeln  von  genau  90";  in  seltenen  Fällen  findet 
sich  ein  AYinkel  abgestumpft,  dann  aber  gerade  so,  dass  beide  Winkel  135"  sind. 


§.  23.  Kohlenhydrate. 

Mittelst  sehr  empfindlicher  Reactionen  auf  Kohlenhydrate  im 
Allgemeinen  wurde  das  Vorkommen  solcher  in  jedem  normalen  Menschen- 
harn (L  a n  d w e  h  r,  y.  U  d  r  a  n  s  z  k  y ,  W  e  d  e  n  s  k  i) ,  auch  im  Harn  von 
Thieren  (E.  Koos)  nachgewiesen.  Beim  Menschen  beträgt  der  Gehalt 
des  normalen  Harnes  an  Kohlenhydraten  0-075— 0-35 0/^.  Die  Kohlen- 
hydrate selbst  bestehen  aus  einen  gälirungsfähigen  Theil  (im  Mittel 
0-0940  o),  der  als  Traubenzucker  anzusehen  ist,  und  aus  einem  nicht 
gährungsfähigen  Rest  im  Mittel  0- 136 o/o ,  welcher  das  thierische 
Gummi  Landwehr's  enthcält. 

Mau  erhält  das  t  h  i  e  r  i  s  c  h  e  G  u  m  m  i,  C,  H^o  O5  +  H.  0,  nach 
Landwehr  aus  dem  Harn,  wenn  man  diesen  mit  Kupfervitriol  und 
Natronlauge  versetzt,  worauf  sie  die  Kupferverbindung  des  Kohlen- 
hydrates, wenn  genügend  Kupfersulfat  vorhanden  ist,  in  Flocken  ab- 
scheidet, die  Verbindung  ist  daran  erkennbar,  dass  sie  sich  beim 
Kochen  nicht  wie  das  Kupferoxydhydrat  schwärzt.  Durch  Lösen  der 
gewaschenen  und  getrockneten  Kupferverbindung  in  wenig  Salzsäure 
und  Fällen  der  Lösung  mit  dem  dreifachen  Voliim  absoluten  Alkohols 
erliiilt  man  das  Kohlenhydrat ,  welches  durcli  Lösen  in  Wasser  und 
Fallen  mit  Alkohol  gereinigt  und  im  Vacuum  über  Schwefelsäure  "'b- 
trocknet  wird.  Wegeu  der  Löslichkeit  des  Gummis  in  saurem  Alkohol 
ist  die  Rcmdarstellnng  desselben  mit  grossen  Verlusten  verbunden  ' 
Beim  Trocknen  auf  120»  gibt  das  thierische  Gnmmi  1  Molekül  Wasser  -ih 

!L.  in  w;i^,  '-^"l'l-uUt.  Das  vacuumtrockene  Gummi  löst 

keit  Au  J  wnt/"  ""r'"  S^'^l^^  syrnpösen,  stark  schäumenden  colloiden  Flüssig- 
dni  «enger  Losung  wird  es  durcli  3-4faches  Volumen  Alkolio!  ..-efällt 

doch  scheide  es  sieh  erst  beim  Erw.rmen  auf  ungefäbr  ÜU°  C.  in  Flocken  ab 
De  Losung  , st  sehwach  rcchtsdrchend.  Das  thierisehe  Gunnni  wir    dur  Tjod 

ei     il'i^'vIkH-r'S'^"  alkalischeu  Erden  geht  es  Verbin  u.^^ 

ein,  clic  in  Alkohol  nnloslieh  sind.  Eine  mit  Ei.senclilorid  versetzte  Lö.mi-  de. 

S;em"Sk"'"' v'r-  ^r""''  7-  Anunoniak,  sowie^lSm  S.iluS;;  mi 
Kouiensauiem  Kalk   eine  \erl)indnng  des  Gummis   mit  Eisenoxyd  aus  Durch 
Kochen  mit  verdünnten  Säuren  wird  das  thierisehe  Gummi  nui  ^iir  längsam  iii 

X-oobiBch,  HiirnHniilyse.  Ü.Aiifl 
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eine  znckerartige  Substanz  umgewandelt,  welche  alkalische  Ivupferlbsung  reducirt, 
die  iedoch  mit  Hefe  nicht  gährt.  Diastasc,  Pankreas  und  Leberferment  verändern 
das  Gummi  nicht;  auch  wird  es  durch  Hefe  nicht  in  Gährung  versetzt. 

Die  Aehnlichkeit  des  thierischeii  Gummi  mit  dem  von  Land- 
welir  nnd  von  Loebiscli  aus  verschiedenen  Mu einen  und  von 
Malfatti  aus  dem  Muciu  des  Harnes  abgespaltenen  Kohlenhydrate 
macht  es  wahrscheinlich,  dass  das  nur  in  einigen  Harnen  reichlicli 
vorkommende  thierische  Gummi  als  ein  Zersetzungsproduct  des  leicht 
veränderlichen  Harnmucins  zu  betrachten  ist. 

Die.  Ausscheidung  der  Kohlenhydrate  zeigt  durch  die  Mahlzeiten 
hervorgerufene  Schwankungen,  auch  wird  sie  durch  Genuss  von  viel 
Obst  und  Amvlaceen  bis  auf  0-450/0  der  Harnmenge  gesteigert;  sie 
ist  im  jugendlichen  Alter  geringer  als  bei  älteren  Personen  (Luther), 
s.  auch  alimentäre  Glycosurie. 

Es  sind  namentlich  2  Reactionen ,  welche  es  ermöghchen,  das 
Vorkommen  von  Kohlenhydraten  im  Allgemeinen  selbst  in  sehr  kleinen 
Mengen  mit  Sicherheit  nachzuweisen:  1.  die  mit  B  e n zoy  1  chl or id 
und  Natronlauge,  2.  die  Furfurol  reaction. 

1  Schüttelt  man  normalen  Harn  mit  Benzoylchlorid  und  einer 
zur  Zersetzung  dieses  hinreichenden  Menge  von  Natronlauge,  so  erhält 
man  einen  Niederschlag  von  Benzoylverbindungen  verschiedener  Sub- 
stanzen, aus  denen  sich  die  Benzoylverbindungen  des  thierischen 
G  u  m  m  i  s  (L  a  n  d  w  e  h  r)  und  der  Benzoylester  der  Dextrose  ab- 
scheiden lassen.  Es  geht  nämlich  beim  Erhitzen  des  schwach  gelblichen, 
undeutlich  krystallinischeu  Niederschlages  —  welcher  bei  40"  er- 
weicht und  bei  60»  schmilzt  —  mit  Natronlauge  das  thierische  Gummi 
in  Lösung,  während  der  Benzoylester  der  Dextrose  der  Verseifung 
widersteht  (Wedenski).  Dieser  ist  in  Alkohol  löslich  und  zerfällt 
beim  Kochen  mit  verdünnter  Schwefelsäure  in  Benzoesäure  und  m 
eine  lösliche  Substanz,  die  sich  in  ihren  Reactionen  wie  Traubenzucker 

verhalt^  Furfurolreaction  beruht  auf  der  Eigenschaft  des 

Zuckers"  und  der  Kohlenhydrate  (aber  auch  der  Eiweissstoffe)  überhaupt, 
bei  der  Zersetzung  mittelst  Schwefelsäure  Furfurol  (CaH^O,,  Breuz- 
schleimsäurealdehyd)  zu  liefern;  sie  ermöglicht  es,  aus  dem  Nachweis 
des  Furfurols  unter  bestimmten  Cautelen  auf  das  Vorhandensein  von 
Kohlenhydraten   zu  schliessen.    Als  sehr  empfindliches  Reagens  aut 
Furfurol,  beziehungsweise  Kohlenhydrate  wird  nach  Mo  lisch  alko- 
holische Lösung  von   Thymol   oder  von   a-Naphthol  benutzt 
Namentlich  haben  v.  Udranszky  und  Luther  die  Reaction  mit 
a-Naphthol    und   Schwefelsäure  sorgfältig   bearbeitet   und  deren 
Empfindlichkeitsgrenze  festgestellt,   so    dass  sie  im  Harn   nicht  nur 
zum  Nachweis  der  nie  fehlenden  sehr  geringen  Mengen  von  Kohlen- 
hydraten,  sondern   auch   zur   approximativen  Bestimmung 
grösserer  Zuckermengen ,  wie  sie  beim  Diabetes  melhtus  dann  vor- 
kommen,  benützt  werden  kann.  Es  wird  daher,  um  Wiederholungen 
zu  vermeiden,  diese  Reaction  bei  Harnzucker  (pag.  222)  austuhrhcli 
geschildert. 
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§.  24.  Huminsubstanzen. 

Kocht  man  normalen  eiweissfreicu  Ilarn  längere  Zeit  mit  10  Vol.- 
Procent  Salzsäure,  so  erhält  man  nach  v.  U  d  r  a  n  s  z  k  y  einen  dunkel- 
färbig-en,  feinpnlverigen  Niederschlag,  löslich  in  Alkalien,  aus  der 
Lösung  durch  Schwefelsäure  fällbar.   Die  durch  wiederholtes  Lösen 
und  Fällen  gereinigte  Substanz  ist  in  kaltem  Wasser ,  verdünntem 
Alkohol,  Aether,  Chloroform,  sowie  in  verdünnten  Säuren  kaum  in 
heissem  Wasser,  absolutem  Alkohol,  concentrirten  Säuren  sehr  schwer 
löslich,  in  Amylalkoliol,  Alkalilaugen  leicht  löslich.  Da  diese  Substanzen 
ebeuso  wie  die  eigentlichen  Huminsubstanzen   beim  Schmelzen  mit 
Aetzkali,  neben  flüchtigen  Fettsäuren  Protocatechusäure  und  eine 
stickstofiTreie,  nicht  flüchtige  Säure  liefern,  so  nennt  sie  v.  Udranszky 
Huminsubstanzen  des  Harnes.  Als  Quelle  derselben  ist  er  geneigt 
die  im  normalen  Harn   vorkommenden  Kohlenhydrate,  thierisches 
Gummi,  Spuren  von  Traubenzucker,  auch  die  Glycuronsäure  anzu- 
nehmen. Er  überzeugte  sich  nämlich,  dass  die  reducirende  Wirkung 
des  normalen  Harnes  nach  dem  Kochen  mit  Salzsäure  verschwindet^ 
auch  stehe  die  Ausbeute  an  Huminsubstanzen  zu  d(jm  Eeductions- 
vermögen  des  Harnes  in  einem  bestimmten  Verhältnisse.  Allerdings 
ergaben  die  Huminsubstanzen  des  Harnes  bei  der  Analyse  einen  Stick- 
stoflgehalt,  doch  zeigt  v.  Udranszky,  dass,  wenn  man  Trauben- 
zuckerlösung bei  Gegenwart  von  Harnstofi"  mit  Salzsäure  kocht,  die  nun 
entstehenden  Huminsubstanzen  13  »/o  N  und  darüber  enthalten.  Aus  dem 
Pferdeharn  gelang  es  ihm,  Huminsubstanzen  direct  auszufällen,  dem- 
gemäss  müssen  auch  im  Organismus  Huminsubstanzen  gebildet  werden, 
v.  Udranszky  bringt  die  Huminsubstanzen  auch  mit  der  normalen 
Färbung  des  Harnes  in  Beziehung;  ein  Theil  der  normalen  Färbung 
des  menschlichen  Harnes  soll  von  Huminsubstanzen  "herrühren,  indem 
„die  Umwandlung  der  Kohlenhydrate  in  Huminsubstanzen  bereits  im 
Körper  beginnt  und  somit  zur  gelben  Färbung  des  frisch  gelassenen 
Harnes  beiträgt". 


§.  25.  Glykuronsäure,  G,  H^o  O^. 

Die  Glykuronsäure!),  nach  ihrer  chemischen  Constitution 
CHO  .  (CH  .  OH)^  .  COOH ,  ist  ein  Oxydationsproduct  der  Glycose 
welches  möglicherweise  einen  Bestandtheil  des  Blutserums  bildet,  der 
leicht  der  Oxydation  zu  Kohlensäureanhydrid  und  Wasser  anheimfällt  • 
im  normalen  Harn  kommt  sie  in  sehr  geringer  Menge  in  Form  einer 
mit  Ilydroxylderivaten  der  aromatischen  Reihe  —  Phenol,  Indoxyl 
Skatoxyl  —  gepaarten  Verbindung  vor 2),  indem  sie' als  solche 
der  Oxydation  innerhalb  des  Kreislaufes  entgeht.  Auch  das  leicht 
oxydirbare  Glycocoll  finden  wir  niemals  im  Blute  und  erst  daraus, 

Bd.in.'p^g'iS'^'^^^''^         Hans  Meyer,  ZeÜschr.  für  physiol.  Chemie. 

rn.c  Nebelt  hau,  Zur  Kenntniss  der  Glylturonsäurebildung  während  der 

Carenz.  Zeitschr.  für  Biologie.  1891,  pag.  130.  »^meuu  aer 


7* 


lÖO 


II.  Abschnitt. 


dass  wir  es  als  Componeute  der  Hippursäure  im  Harn  auffinden, 
schliessen  wir,  dass  es  im  Blutserum  vorkommt.  In  grösserer  Menge 
erhält  man  die  Glykuronsilure  aus  der  die  Namen  Purec,  Jauue 
indienne,  Indisch  gelb  führenden  Malerfarlje,  welche  wahrschein- 
lich aus  Elefantenharn  gewonnen  wird  und  das  Magnesiumsalz  der 
Euxanthinsäure  enthält.  Die  E  u  x  a  n  t  h  i  n  s  ä  u  r  e,  Ci«  Iiis  O3 1 ,  spaltet 
sich  beim  Erhitzen  mit  Wasser  auf  120— 125"  C.  in  Euxanthon,  C,.,  HgO,, 
und  Glykuronsäure,  CßHioO^.  Nach  dem  Genuss  von  Euxanthon  findet 
sich  Euxanthinsäure  im  Harn. 

Von  Bedeutung  für  die  Harnanalyse  ist  die  Glykuronsäure  nicht 
blos  wegen  der  sehr  geringen  Mengen  der  oben  erwälmten  gepaarten 
Verbindungen,  in  denen  sie  im  normalen  Harn  vorkommt,  sondern 
wegen  ihrer  Fähigkeit,  auch  noch  mit  vielen  anderen  Substanzen  der 
Fettsäurereihe  und  der  aromatischen  Reihe,  wenn  diese  in  den  Thier- 
körper eingeführt  werden,  gepaarte  Verbindungen  zu  bilden.  Diese 
werden  im  Harn  ausgeschieden  und  können  hier,  wiegen  ihrer  physika- 
lischen und  chemischen  Eigenschaften,  bei  der  Prüfung  des  Harnes 
auf  Zucker  zu  Verwechslungen  Veranlassung  geben. 

Ausser  der  Phenol-,  Indoxyl-  und  Skatoxyl-Glyku- 
ron säure,  welche  im  normalen  Harn  vorkommen  können,  ist  noch 
eine  grosse  Anzahl  gepaarter  Glykuronsäuren  bekannt,  von  denen  die 
mehligsten  hier  aufgezählt  werden  mögen: 

1.  Chloralhydrat  und  Buty  Ichloralhy  dr  at  von 
Menschen  und  Hunden  eingenommen,  werden  als  Uro  chl  oral-,  be- 
ziehungsweise U  r  0  b  u  t  y  1  c  h  1 0  r  a  1  s  ä  u  r  e  ausgeschieden  (Musculus 
und  V.  Mering).  Beide  Säuren  werden  durch  Hydrolyse  in  Glykuron- 
säure und  Trichloräthylalkohol,  beziehungsweise  Trichlorbutylalkohol 
zerlegt.  Demnac]»  wurden  die  chlorirten  Aldehyde  des  Aethyl-,  be- 
ziehungsweise Butylalkohols  zuerst  zu  den  betrefifenden  Alkoholen 
reducirt,  bevor  sie  sich  mit  der  Glykuronsäure  zu  einer  ätherartigeu 
Verbindung  vereinigten. 

2.  Camp  her,  G^o'^iß  0,  einem  Hunde  zugeführt,  wdrd  zunächst 
im  Blute  hydroxylirt,  es  entsteht  Campherol,  CioHi5(OH)0, 
welches  sich  mit  Glykuronsäure  unter  Wasseraustritt  zu  zwei 
isomeren  (a  und  ß)  C  a  m  p  h  0  g  ly  k  u  r  0  n  s  ä  u  r  e  n  vereinigt  (Schmiede- 
berg und  Hans  Meyer).  . 

3.  0  r  t  h  0  n  i  t  r  0 1 0 1  u  0 1  wird  im  Organismus  zu  0  r t  h  0  n  1 1  r  0- 
b  e  n  z  y  1  a  1  k  0  h  0 1  oxy dirt  und  dann  als  Glykuronsäurevcrbindung,  die 
den  Namen  Uronitrot  oluol  säure  führt,  ausgeschieden  (Jaffe). 

Nach  Zufuhr  von  a-  und  ß-Naphthol  erscheinen  im  Harn  ent- 
sprechende y.-  und  ß-Naphtholglykuronsäuren. 

In  ähnlicher  Weise  verhält  sich  das  Terpentinöl  bei  seiner 
Verwandlung  in  die  Ter p engl ykuronsäure  (Schmiedeberg, 
E.  Külz).  Ferner  entstehen  gepaarte  Glykuronsäuren  nach  Einnehmen 
von  Acetanilid,  Kairin,  Morphin,  Benzaldehyd.  Die  meisten 
derselben  wurden  aus  dem  Harn  isolirt,  das  Vorhandensein  einiger 
wird  vermuthet,  weil  der  Harn  nach  Zufuhr  derselben  links  dreht 
und  erfahrungsgemäss  ein  Harn,  welcher  Glykuronsäure- 
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verbiudungen  enthält,  linksdrehend  ist.  Der  Harn  wird 
rechtsdrehend  und  reducirt  F e h  1  i n g-'sche  Lösung-,  wenn  man 
die  Glykuronsiiureverbindungen  durch  Kochen  mit  verdünnter  Schwefel- 
saure spaltet,  wobei  die  Glykuronsilure  frei  wird. 

Ausser  stickstoftYreiou  gepaarten  Glykuronsiiuren  findet  man  im  Harn 
manchmal  auch  eine  stickstoffhaltige  U r a m i d  o -  G 1  y k ur o n s ä u r e ,  welche  heim 
Erhitzen  mit  Barythydrat  neben  Ammoniak  und  kohlensaurem  Baryt  noch  die 
stickstofffreie  gepaarte  Glykurousäure  liefert. 

1 .  C  Ii  e  m  i  s  c  h  e  s  V  e  r  h  a  1 1  e  n.  Die  Glykurousäure  bildet  einen 
in  Wasser  und  Alkohol  löslichen  Syrup,  sie  geht  beim  Kochen  ihrer 
Lösungen  zu  einem  Theil  in  ein  krystalliuisches  lactonartiges  Anhydrid- 
Glykuron,  Hg  0^,  über,  welches  sich  in  Wasser  sehr  leicht,  in 
Alkohol  gar  nicht  löst.  Die  Glykurousäure  dreht  die  Ebene  des  polari- 
sirtcn  Lichtes  nach  rechts. 

2.  Die  Glykurousäure  ist  einbasisch,  ihre  neutralen  Salze  sind 
in  Wasser  löslich.  Das  Kalium-  und  Natriumsalz  sind  krystallinisch. 
Das  neutrale  Bleisalz  ist  in  Wasser  löslich,  das  basische  dagegen  un- 
löslich. Sowohl  Säure  als  Anhydrid  halten  Kupferoxyd  in  alkalischer 
Flüssigkeit  in  Lösung,  beim  Kochen  reduciren  sie  in  alkalischer 
Lösung  Kupfer-  und  Wismuthoxyd,  ferner  ammoniakalische  Silberlösung 
und  alkalische  ludigolösung. 

3.  Glykurousäure  bildet  mit  Phenylhydrazin  eine  in  gelben 
Nadeln  krystallisirende  Verbindung  (T  h  i  e  r  f  e  1  d  e  r).  Aus  alkoholischer 
Lösung  scheidet  sich  diese  amorph  aus,  Schmelzpunkt  114— 115°  C. 

4.  Schüttelt  man  eine  Lösung  von  1  Molekül  Glykurousäure  mit 
9  Molekül  Benzoylchlorid  und  12  Molekül  Natronhydrat  (in  ]0»/o 
Lösung),  so  erhält  man  einen  zähen,  in  Wasser  unlöslichen,  in  warmen 
Alkohol  leicht  löslichen  Niederschlag  von  Dibenzoylglykuron- 
säure,  (Cg  H-, .  C0)2  Cg  H^  O7,  welche  für  sich  bei  107  0,  unter  Wasser 
aber  schon  bei  gelinder  Wärme  schmilzt. 

5.  Die  gepaarten  G ly  k u  r  0 u s ä ur  en  haben  alle  die 
Eigenschaft,  die  Ebene  des  polarisirteu  Lichtes  nach  links  zu  drehen. 
Sie  werden  sämmtlich  entweder  durch  gelindes  Erwärmen  oder  durcli 
Ueberhitzen  mit  Wasser,  auch  durch  Kochen  mit  verdünnten  Säuren 
in  ihre  Componenten  zerlegt. 

1         "^^^^ '^f  ^^^^  gemachten  und  von  zahlreichen  Forschem 

bestätigten  Beobachtung  dreht  fast  jeder  normale  Harn  die  Ebene  des  polarisü-ten 
^.ichtes  nach  hnks;  diese  Drehung  beträgt  nach  Haas  nur  — 0-05— 0'17°  Nach 
hnlz  dreht  der  normale  Harn  der  herbi-  und  Omnivoren  Hausthiere,  auch  der 
des  hungernden  Hundes  stärker  links  als  der  des  Menschen.  Man  ist  geneigt 
diese  Eigenschaft  des  normalen  Harnes  auf  das  Vorkommen  von  gepaarten  Glv- 
kuronsaure  dann  zu  beziehen. 

fi,-  1  """"^  ^'"'■^^^^l^'^S-        Linksdrehung  und  die  Reductions- 

fahigkeit  des  Harnes  allein  bilden  noch  keinen  sicheren  Beweis  für  die  Sgeu- 
wart  gepaarter  Glykuronsäuren ;  sehr  wahrscheinlicli  wird  diese,  wenn  in  einem 
cWf.     ™'  viel  Phenol  und  phenolartigen  Substanzen  wenig  AetC 

schwefelsauren  nachgewiesen  werden.  Einen  sicheren  Nachweis  der  gepaaiten 
G  ykuronsauren  erhält  man  nur  durch  Isoliruug  derselben  nach  den  von  S  chm  i  ed  e^ 

\'    V  ,  ^21)  angegebenen  Methoden  und  durch  die  dirauf 

folgende  Zerlegung  derselben  in  ihre  Componenten 

EuKaif;hin!.\'nt!^  der  Glykurousäure  benützt  man  vortheilhaft  die 

ii-uxanthingaure.  Mau  erhitzt  diese  mit  Wasser  in  Papiu's  Digestor  bei  120 
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bis  1950  c  während  einer  Stunde  und  verdunstet  die  wässerige  Lösung  bei  40  C. 
Das  nach  und  nach  anskrystallisirende  Anhydrid  trennt  man  ab,  verdünnt  die 
Mutterlauge  mit  Wasser,  kocht  einige  Zeit,  um  eine  neue  Portion  der  Saure  in 
das  Anhydrid  zu  überführen  und  verdunstet  bei  etwa  40«  C.  In  dieser  Weise 
verfäh  t  man,  bis  fast  alle  Säure  in  das  Anhydrid  überführt  wurde  _  Durch  Lr- 
wärmen  bei  Wasserbadtemperatur  geht  das  Anhydrid  wieder  m  die  syrnpose 
Glykuionsäure  über,  desgleichen  beim  Behandeln  mit  Alkali  oder  Erdalkalihydraten 
und  -Carbonateu. 

§.  26.  Aromatische  Aetherschwefelsäuren. 

Schon  frühere  Forscher  —  Städeler,  Buliginsky  — 
fanden,  dass  sich  ans  normalen  Menschen-  nnd  Thierharnen 
Phenol  nnd  mit  diesem  verwandte  Stoffe  gewinnen  lassen.  Ji,. 
Bau  mann  zeigte  nun,    dass  Phenol  nnd  andere  Hydroxyi- 
derivate  von  Körpern  der  aromatischen  Eeihe  m  Form  von 
Kaliumsalzen  aromatischer  Aethersch wef elsauren 
im  Säugethierharn  als  normale  Bestandtheile  desselben  enthalten 
sind     Diese  Aetherschwefelsäuren  liefern  bei  ihrer  Zerlegung 
einerseits  Phenol,  Kresol,  Brenzkatechin,  Indoxyl  und  Skatoxyl, 
andererseits  Schwefelsäure  als  Componenten.  Während  als  Quelle 
der  im  Organismus  vorkommenden  Schwefelsaure  die  mit  der 
Nahrung  eingeführten  Sulfate,  ferner  die  aus  dem  Schwefel  des 
Eiweissmoleküls  durch  Oxydation  entstehende  Schwefelsäure  langst 
bekannt  waren,  musste  die  Frage  nach  dem  Ursprung  der  oben 
erwähnten  aromatischen  Componenten  der  gepaarten  bchwetei- 
säuren  erst  beantwortet  werden.  E.  B  a  u  m  an n  und  seine  Schiller 
zeigten  nun,  dass  als  Muttersubstanz  der  im  Harn  vorkommenden 
Phenolverbindungen  das  bei  der  Eiweissfaulniss  im  Darme  auf- 
tretende Tyrosinzu  betrachten  ist,  welches  im  weiteren  Verlaut 
der  Darmfäulniss  durch  successive  Eeduction,  Spaltung  und 
Oxydation  in  mehrere  Spaltungsproducte  zerfällt ,  deren  letztes 
das  Phenol  ist.  Ueberdies  kann  das  Phenol  auch  als  directes  btoü- 
wechselproduct  von  Mikroorganismen,  als  Ptomain  im  Organismus, 
vielleicht  auch  als  Zerfallsproduct  in  den  Geweben  selbst  entstehen. 

Die  meisten  Glieder  der  folgenden  von  E.  Bau  mann  aut- 
gestellten Spaltungsreihe  des  Tyrosins  -ftmrden  sowohl  bei  der  Eiweiss- 
fäulniss  als  auch  im  Harn  nachgewiesen: 

C9  Hll  NO3  -f  H2     =     Cg  Hio  O3  =  NH3 
Tyrosin  Hydroparacumarsäure 
CgH,o03         =  CsH.oO-l-CO, 
Hydroparacumarscäure  Paräthylphenol 
CsH.oO-fOs       =  CsH^Os-fH.O 
Paräthylphenol  Paroxyphenylessigsaure 
C3  H3  O3  =      C,  Hs  0  +  CO, 

Paroxyphenylessigsäure  Parakresol 
C,H80  +  03        =      C,H,0, -fH.,0 
Parakresol  Paraoxybenzoesilure 
C,H«0.  =  CeHfiO-fCOa. 

Paroxybenzocsäure  Phenol 


Phenylschwefelsäure  \mä  p-Kresylschwefelsäure. 


103 


_  Das  so  gebildete  Phenol  wird  aus  dem  Darm  resorbirt  und 
vereinigt  sich  mit  der  zweibasischen  Schwefelsäure  iinter  Wasser- 
austritt zur  Phenylschwefelsäure,  welche  mmmehr  eine 
einbasische  Säure  darstellt 

C«     .  OH  +  SO,<g|  =  S0,<^^«      +  0 

Phenylalkohol  Schwefel-  Phenylschwefel-  Wasser 
säure  säure 
und  als  neutrales  phenylschwefelsaures  Kali  im  Harne  ausge- 
schieden wird. 

In  gleicher  Weise  wie  das  Phenol,  stammen  auch  die 
übrigen  aromatischen  Componenten  der  im  normalen  Harn  vor- 
kommenden gepaarten  Schwefelsäuren,  wie  Parakresol,  Indoxyl 
u.  s.  w. ,  von  den  Producten  der  Eiweisszersetzung  im  Darme 
durch  Fäulnissf ermente  her.  D  e  m  g  e  m  ä  s  s  erscheinen  die 
gepaarten  Schwefelsäuren  im  Harn  in  allen  jenen 
Fällen,  in  welchen  di  e  Fäulnissvorgänge  im  Darm 
abnorm  gesteigert  sind,  in  entsprechend  vermehr- 
ter Menge. 

Sämmtliche  Aetherschwefelsäuren  sind  stärkere  Säuren  als 
die  Essigsäure  und  werden  durch  letztere  aus  ihren  Salzen  nicht 
abgeschieden ;  hingegen  zerlegt  concentrirte  Salzsäure  sowohl  die 
Salze  der  gepaarten  Schwefelsäuren  als  die  Säuren  selbst  in 
Schwefelsäure  und  in  Phenole  und  verwandte  Körper. 

Beim  Gesunden  ist  die  Menge  der  gepaarten  Schwefel- 
säuren im  Harn  eine  sehr  geringe,  sie  beträgt  im  24stündigen 
Harn  im  Mittel  0-25  Grm.  (0-620  Grm.  Max.,  0-094  Grm.  Min.). 
Das  Mengenverhältniss  der  als  Alkalisulfat  im  Harn  enthal- 
tenen Schwefelsäure  A  zu  der  in  Form  der  gepaarten  Schwefel- 
säuren vorkommenden  B  ist  bei  Gesunden  durchschnittlich  wie 
10  :  1,  bei  Schwankungen  von  6  :  1  und  15  :  1. 

Ueber  das  quantitative  Verhalten  der  S  ii  1  f  a  t  s  c  h  w  e  f  e  1  s  cä  u  r  e 
imd  der  Aetherschwefelsäuren  im  Harn  unter  verschiedenen 
phj^siolog-ischen  und  pathologischen  Bedingungen  s.  pag.  154  u.  f. 

Es  sind  von  E.  Baumann  im  normalen  Harn  die  folgenden 
gepaarten  Schwefelsäuren  nachgewiesen  worden. 


A.  Phenylschwefelsäure,  C,TI, .  0 .  SO, .  OH  und  p-Kresylschwefelsäure 

CjH,.O.SO,.OH.  ' 

Die  Kaliumsalze  dieser  beiden  gepaarten  Schwefelsäuren 
wurden  von  E.  Baumann  aus  grossen  Mengen  Menschenharn 
dargestellt,  und  zwar  ist  darin  die  Kresylschwefelsäure  in  be- 
deutend grösserer  Menge  als  die  Phenylschwefelsäure  enthalten. 
Bei  der  Zersetzung  dieser  Säuren  durch  concentrirte  Salzsäiire 

Ä  iT"  n^'^.r^•^  l^e^ieli^^igsweise  Kresol 

(Methylphenol),  C„H, .  CHg .  OH.  E.  Baumann  gelang,  durch 
mehrstündiges  Erwärmen  von  Phenolkalium,  beziehungsweise 
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p-Kresolkalium  mit  Kaliumpyrosulfat,  aucli  die  Sj^ntliese  des 
plienylscliwefelsauren  und  p-kresylscliwefelsauren  Kaliums  und 
damit  auch  der  Na(;hweis  der  Identität  der  künstlich  darge- 
stellten mit  der  aus  dem  Harn  isolirten  Verbindungen. 

Die  Menge  von  Phenol  und  p-Kresol,  welche  aus  dem 
normalen  24stündigen  Harn  durch  Zerlegung  der  bezüglichen 
gepaarten  Schwefelsäuren  erhalten  wird,  beträgt  für  beide 
17—51  Mgrm.  . 

Man  bezeichnet  das  Gemenge  der  beiden  aromatischen 
Paarlinge  der  Kürze  halber  nur  als  Phenol,  sie  werden,  wie 
später  gezeigt  wird,  als  Tribr omphenol  nachgewiesen  und 
bestimmt. 

Das  Verhalten  der  Phenol  ausscheidung  bei  Krank- 
heit e  n  ergibt,  dass  in  allen  Fällen,  in  denen  durch  gehinderte  Fort- 
bewegung des  Darminhaltes  die  Darmfäulniss  oder  die  Resorption  der 
Fäulnissproducte  aus  dem  Darm  eine  intensivere  geworden  ist  ,  die 
Phenolausscheidung  im  Harne  eine  Steigerung  erfährt,  desgleichen, 
wenn  und  wo  immer  durch  im  Körper  vorhandene  eiterige  Geschwiü-e 
oder  Abscesse  die  Fäulnissproducte  des  Eiweisses  in  den  Blutstrom 
gelangen.  So  wurden  in  einem  Falle  von  Ileus  0-315  Grm.,  in  einem 
Falle  von  jaucliiger  Peritonitis  sogar  0-63  Grm,  Phenol  in  der 
24stündigen  Harnmenge  gefunden. 

Aus  den  zalilreiclien  von  Brieger  ausgefülu-ten  Bestimnmngeu  des  Phenols 
bei  verscliiedenen  Kranklieiten   mögen  die  folgenden  Eesultate  liier  angeführt 

werden:  . 

Bei  Anämien  und  Kachexien  ist  die  Phenolausscheidung  über  die 
Norm  vermindert,  während  die  Indicanausscheidung  (s.  d.)  vermehrt  ist.  — 
Aehnlich  verhält  sich  die  Ausscheidung  bei  Chlorose,  Scorbut  und  Scro- 
phulose,  auch  bei  Magencatarrhen  und  Geschwüren,  während  bei  Magen- 
carcinomen  sich  eine  Zunahme  des  Phenols  constatiren  liess ,  und  zwar  fand 
Brieger  von  zwei  Fällen  von  Magencarcinom  im  Fall  I  01187  Tribromphenol 
in  800  Ccm.  Harn,  0-0614  in  600  Gern.  Harn,  im  Fall  II  0-1212-0-3982  m 
1300  Gem.  Harn.  Bei  Phthisikern  wurden  annähernd  normale  Werthe  ge- 
funden. Bei  Typhus  gab  der  Harn  in  zwei  Fällen  starke  Indicani-eaction,  aber 
nur  Spiu-en  von  Phenol,  m  einem  dritten  ein  wenig  vermehrt.  Bei  Cholera 
nostras  fand  sich  in  500  Gem.  Harn  0-2122  Grm.  Tribromphenol,  in  1000  Ccm. 
Harn  04972  Grm.  Bedeutend  ist  die  Vermehrung  bei  Peritonitis  im  Einklänge 
mit  dem  Befunde  von  Salkowski.  Bei  Tetanus  in  Folge  einer  jauchenden 
Fingerwunde ,  in  der  24stündigen  Harnmenge  07732  Grm.  Ti'ibrompheuol  neben 
wenig  Indican,  hingegen  in  einem  Falle  von  Tetanus  rheumaticus  m 
1000  Ccm.  Harn  nur  0-0442  Grm.  Die  grössten  Ausscheidungsmengen  wurden 
bei  septischen  Zuständen  beobachtet,  und  zwar  bei  einem  Falle  mit  jauchendem 
Empyem  und  Pleurafistel  in  900  Ccm.  Harn  r0960  Grm.  Tribromphenol. 
Weniger  bedeutend  war  die  Vermehr ang  bei  Puerperalfieber. 

Wird  Phenol  (Carbolsäure)  dem  Körper  durch  innerliche  Dar- 
reichung, durch  Einathraung,  auch  durch  llesorption  von  Wunden 
zugeführt,  so  wird  der  grössere  Theil  desselben  auf  Kosten  der 
Sulfatschwefelsäure  .in  Phenylschwefelsäure  umgewandelt  und  als  solche 
im  Harn  ausgeschieden.  Ein  Theil  des  Phenols  erfährt  in  den  Geweben 
eine  Oxydation  zu  Oxyphenolen,  in  specie  zu  Hydrochinon  und  Brenz- 
katechin  und  tritt  ais  Hydrochinon-  und  Brenzkatechiuschwefclsäure 
in  den  Harn  über,  ein  kleiner  Rest  kommt  auch  als  Phenylglykuron- 
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silure  zur  Ausscheidung,  ein  anderer  Rest  des  Plicnols  wird  möglicher 
Weise  im  Organismus  zu  Kohlensäure  und  Wasser  verbrannt.  Reicht 
die  im  Blute  vorhandene  Sulfatschwefelsäuro  nicht  aus,  den  nicht  ver- 
braunten Theil  des  Phenols  zu  binden,  dann  tritt  auch  freies 
Phenol  im  Harn  aus.  Demgemäss  wird  bei  Aufnahme  grösserer 
Mengen  von  Phenol  in  den  Organismus  cUe  Phenylschwefelsäure  auf 
Kosten  der  Sulfatschwefelsäure  mehr  minder  bedeutend  vermehrt  werden 
selbst  so  weit,  dass  die  Sulfatschwefelsäure  aus  dem  Harn  gänzlich 
verschwindet. 

Diese  Thatsachen  würden  für  die  Diagnose  und  Behau  d- 
lungder  C  arb  o  1  s  ä  u  r  e  v  e  rgi  f  tu  n  g  in  folgender  Weise  verwerthet: 
Wahrend  die  als  Alkalisulfat  im  Harne  enthaltene  Schwefelsäure  in 
dem  mit  Essigsäure  angesäuerten  Harn  direct  durch  Bariumchlorid 
fallbar  ist,   wird  die  als  Aetherschwefelsäure  vorhandene  Schwefel- 
saure erst  durch  Zusatz  von  Salzsäure  und  nachheriges  Erwärmen  frei 
und  somit  fällbar  durch  Bariumchlorid  gemacht.   Versetzt  man  daher 
den  mit  Essigsäure  angesäuerten  Harn  mit  Chlorbarium,  so  wird  bei 
vorhandener  Carbolintoxication  statt  des  im  normalen 
Harn    deutlichen   Niederschlages   von  Bariumsulfat 
nur  eine  spärliche  Trübung  oder  gar  k  ei  ne  b  em  er  k  b  ar 
sein.  Da  nun  die  aromatischen  Aetherschwefelsäuren  nicht  giftig  sind 
und  im  Organismus  selbst  aus  dem  im  Kreislauf  vorhandenen  Phenol 
und  den  schwefelsauren  Alkalien  entstehen,  hat  man  versucht  die 
toxischen  Wirkungen  der  Carbolsäure  im  Organismus  durch  innerliches 
Darreichen  von  Natriumsulfat  zu  bekämpfen  (Sonnenburg). 

Der  nach  innerlicher  oder  äusserlicher  Anwendung  grösserer 
Mengen  Carbolsäure  entleerte  Harn  kann  demnach  ausser  den  oben 
erwähnten  gepaarten  Schwefelsäuren  auch  freie  Carbolsäure  enthalten. 
Em  solcher  „Carbolharu"  zeigt  schon  bei  der  Entleerung  eine 
grunhchgelbe  oder  grünlichbraune  Farbe.  Bei  längerem  Stehen  an  der 
Luft  geht  die  Farbe  von  der  Oberfläche  aus  allmälig  in  eine  schwarz- 
braune Uber,  dies  rührt  davon  her,  dass  entweder  das  freie  Phenol 
des  Harnes  oder  die  aus  den  zersetzten  Aetherschwefelsäuren  frei  ge- 
wordenen aromatischen  Componeuten  Phenol,  Hydrochinon  und  Brenz- 
Katechm  zu  färbigen  Produeten  oxydirt  werden. 

In  gleicher  Weise,  wie  Phenol  und  Kresol,  welche  in  den  Or^-a- 
msmus  eingeführt,  aus  diesem  iu  Form  von  ätherschwefelsau?en 
Alkaiisalzen  durch  die  Niere  ausgeschieden  werden,  verhalten  sich 
eine  grosse  Anzahl  aromatischer  Körper ,  zunächst  das  Benzol  und 
Homologen  desselben,  nachdem  sie  im  Organismus  durch  Aufnahme 
von  1  Atom  Sauerstoff  in  das  entsprechende  Phenol  überführt  wurden 
ferner  siimmtliche  D  i  o  x  y  b  e  n  z  o  1  e,  auch  die  T  r  i  o  x  y  b  e  n  z  o  1  e  und 
/alilre.che  S  u  b  s  t  i  t  u  t  i  o  n  s  p  r  o  d  u  c  t  e  der  Phenole,  schliesslich  auch 
die  aromatischen  Oxysäuren ,  welche  säramtlich  im  Harn,  zum  Theil 
in  i^orm  von  ätherschwefelsaurem  Alkali  zur  Ausscheidung  gelan-en 
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Nachweis  und  Bestimmung  des  Plienols. 

Um  das  im  Harn  in  Form  von  Aetherschwefelsäuren  vorhandene 
Phenol  (Gemenge  von  Phenol  und  Kresol)  nachzuweisen  oder  zu  be- 
stimmen, müssen  die  Aetherschwefelsäuren  zunächst  zerlegt,  dann  das 
Phenol  aus  dem  Harn  durch  Destillation  gewonnen  werden. 

1.  Zum  Nachweis  versetzt  man  200  Gem.  Harn  mit  10  Gem. 
concentrirter  Salzsäure,  bringt  denselben  in  einen  langhalsigen  oder 
mit  einem  Liebig'schen  Kühler  verbundenen  Destillirkolben  und 
destillirt  so  lange,  als  das  Destillat  durch  Bromwasser  noch  getrübt 
wird  Das  Destillat  kann  man  entweder  direct  zur  Prüfung  ver- 
wenden, oder  man  schüttelt  dasselbe  mit  Aether  aus  und  prüft  den 
Rückstand,  nachdem  man  ihn  in  wenig  Wasser  aufgenommen  hat. 

1  Die  wässerige  Lösung  wird  mit  Bromwasser  im  Leber- 
schuss  versetzt,  bei  Gegenwart  von  Phenol  entsteht  ein  krystallinischer 
Niederschlag  von  Tribromphenolbrom,  CH^ErsOBr.  Bei  ungenügen- 
dem Zusatz  von  Bromwasser  verschwindet  anfangs  die  Fällung.  Der 
Niederschlag  von  Tribromphenolbrom  ist  in  Natronlauge  löslich,  aus 
der  alkalischen  Lösung  durch  Salzsäure  fällbar  und  geht  hierbei  m 
Tribromphenol,  G«  H,  Bi-g  OH,  über.  Dieses  bildet  gelbe  Nadeln, 
unlöslich  in  Wasser,  leicht  löslich  in  Alkohol  und  in  Alkalien,  die 
bei  95°  schmelzen.  Es  ist  leicht  sublimirbar  und  mit  Wasser- 
dämpfen flüchtig.  T   „    ^     .  • 

2.  Versetzt  man  das  Destillat  mit  Ammon  und  fugt  einige 
Tropfen  u  n  t  e  r  c  h  1  o  r  i  g  s  a  u  r  e  s  N  a tr  o  n  oder  Ghlorkalklösung(l :  20) 
hinzu  und  erwärmt  gelinde,  so  wird  bei  Gegenwart  von  Phenol  die 
Flüssigkeit  intensiv  blau  gefärbt. 

3.  Auch  sehr  verdünnte  Phenollösungen  färben  sich  mit  einer 
Lösung  von  salpetersaurem  Quecksilberoxyd,  die  eine  Spur  salpetrige 
Säure  enthält  —  Millon's  Reagens  —  beim^  Erwärmen  intensiv 
roth.  In  concentrirten  Lösungen  scheidet  sich  gleichzeitig  metallisches 

Quecksilber  ab  (Plügge).  ufii.^'. 
Auch  der  normale  Harn  nimmt  beim  Kochen  mit  MiUonb 
Reagens  eine  röthliche  Färbung  an,  und  zwar  sind  es  die  darin  ent- 
haltenen Phenole  und  aromatischen  Oxysäuren,  welche  diese  Färbung 
bedingen.  Kocht  man  in  der  Eprouvette  eine  kleine  Harnprobe  mit 
dem  gleichen  Volum  Millon'schem  Reagens  und  erhält  dabei  keine 
stärker  als  normal  gefärbte  Flüssigkeit,  dann  ist  eine  bedeutende 
Vermehrung  des  Phenols  jedenfalls  nicht  vorhanden.  Eine  stärkere 
Rothfärbung  wird  jedoch  nur  dann  eine  Vermehrung  des  Phenols 
anzeigen,  wenn  die  Gegenwart  anderer  im  Harn  zufäUig  oder  abnorm 
vorkommender  Substanzen  (Salicylsäure,  Tyrosin),  welche  mit  Mi  Hon  s 
Reagens  dieselbe  Reaction  geben,  ausgeschlossen  ist.  _ 

n.  Zur  B  e  s  t  i  m  m  u  n  g  des  Phenol  verwendet  man  etwa  den  viel-ten 
Theil  der  Tagesmenge  des  Harnes,  von  einem  voraussichtlich  pheuol- 
reichen  Harn  auch  weniger,  säuert  mit  5  Gem.  concentrirter  Salzsaure 
für  je  100  Gem.  Harn  an  und  destillirt  aus  einem  mit  Liebig'schem 
Kühler  verbundenen  Kolben,   in  welchem  man,   um  gleichrakssiges 
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Kochen  zu  erzielen,  eine  Platinspirale  hineingeworfen  hat,  so  lange 
bis  eine  Probe  des  Destillates  mit  Mi  11  o n's  Reagens  oder  mit  Brom- 
wasser nicht  die  geringste  Reaction  auf  Phenole '  mehr  gibt.  Das 
Destillat,  welches  zumeist  die  Hälfte  der  in  Arbeit  genommenen  Harn- 
menge betragen  wird,  Avird  nun  mit  Sodalösung  neutralisirt  —  um 
Benzoesäure  und  flüchtige  Fettsäuren  zu  binden  —  und  mit  circa 
100  Ccm.  Wasser  verdünnt  aus  einem  reinen  Kolben  von  Neuem 
destillirt,  bis  eine  Probe  des  Destillates  sich  mit  den  obengenannten 
Reagentien  geprüft,  als  phenolfrei  erweist.  In  dem  diesmal  erhaltenen 
Destillat  wird  nun  das  Phenol  entweder  a)  gewichtsanalytisch 
oder  b)  titrime  frisch  bestimmt. 

a)  Man  versetzt  das  ganze  Destillat  oder  die  Hälfte  des  gut 
gemischten  Destillates  mit  Bromwasser  bis  zur  bleibenden  Gelbfärbung 
und  lässt  es  an  einem  kühlen  Orte  24  Stunden  lang  stehen ,  dann 
bringt  man  den  krystallinischen  Niederschlag  auf  ein  getrocknetes 
und  gewogenes  aschefreies  Filter,  wäscht  mit  schwachem  Bromwasser 
nach  und  trocknet  (nachdem  durch  Auflegen  des  Filters  auf  reines 
Filterpapier  der  grösste  Theil  des  anhaftenden  Wassers  entfernt 
wurde)  über  Schwefelsäure  ohne  Anwendung  des  Vacuums.  Nach 
1—2  Tagen  wird  der  Niederschlag  sammt  Filter  bis  zum  bleibenden  Ge- 
wicht gewogen.  Der  Niederschlag  besteht  aus  Tribromphenol.  331  Theile 
desselben  entsprechen  94  Theilen  Phenol. 

^f'TT  Verfahren  entsteht  auch  ans  dem  p-Eresol  Tribromphenol, 
indem  die  Methylgruppe  des  ersteren  durch  Bromwasser  zu  Kohlensäiu-e  oxydirt 
und  als  solche  abgespalten  wii-d. 

b)  Die  titrimetrische  Bestimmung  des  Phenols  nach 

Ohandelon  wird  in  der  Weise  ausgeführt,  dass  eine  Lösung  von 

unterbromigsaurem  Alkali  von  bekanntem  Titer  mit  der  Phenollösuno- 

so  lange  versetzt  wird,  bis  die  Mischung  Jodkalium -Stärkekleiste? 

nicht  mehr  bläut;  das  entstandene  Tribromphenol  bleibt  in  Lösung 

1  -r-,    Erfordernisse:   1.  Lösimg  von  2  Grm.  chemisch  reinem  Phenol  in 
i  liiter  Wasser. 

V  .,  ?■ .  ^Ikalihypobromitlösimg  von  bekanntem  Wirkungswerthe  Man 
bereitet  sich  dieselbe,  indem  man  14-15  Grm.  reinstes  KaUhydrat  oder' 10  bis 
10  py.^' 1."''°'*''  Natronhydrat  in  1  Liter  Wasser  löst,  nach  und  nach  mit 
W  um.  ürom  versetzt  und  die  gelbe  Lösung  so  weit  verdünnt,  dass  50  Ccm  der 
^rom  auge  O'Oö  Grm.  Phenol  entsprechen.  Zu  dem  Zwecke  füllt  man  eine  Bürette 
Pi^L  f  .1}.  genannten  Phenollösung,  von  der  jeder  Cubikcentimeter  0  002  Grm 
W  n  '  '''''''  ^"g*^  ^"^^^  ^'iter  Umschüttebi  so 

ttvfl  ■  einzustellenden  Bromlauge  zufliessen,  bis  die  gelbe  Färbuno- 

r  trü       ' T-.fT         "^•'^'^  tropfenweise  so  viel  zuiliessen,  bis  ein  Tropfen 
üer  MLschung  Jodkaliumstärkekleister  -  beziehungsweise  einen  in  .Todkalhim- 
starkekleister  getauchten  und  getrockneten  Papierstreifen,  oder  einen  auf  erer 
we  ssen  Unterlage  beiindlichen  Tropfen  Jodkaliinnkleister  beim  ZndiJL  -  n  cl 
"  ^'"^         """^  '^«^  Endreaction  mehr  als  25  Ccm 

25  zu  de?"! i'^'°-         T*^"^^'""*  '^■'^"'^  "^'^  B™"!^"^'^      Verhältniss  V  n 
pLZu  V         verbrauchten  Cubikcentimeter.   Hatle  man  z.  B  28  Com 

Phenol  oHung  verbraucht,  so  mnss  man  gemäss  der  Gleichung  25  :  28      500  x  • 
?'  Brenilange  60  Ccm.  Wasser  hinzufügen,  dan.it  jeder  Cubikcenti- 

dunk  en ent.spricht.   Die  Bron.lauge  lihil It     n  dne  n 
dunklen  nnd  kühlen  Orte  aufbewahrt,  ihren  Titer  monatelang  unverändert 
stellen  '  ""'^         Thiosulfatlüsung  von  bekanntem  Gehalt 
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II.  Abschnitt. 


Ausführung.  Man  füllt  das  aus  dem  Harn  gewonnene  Destillat 
auf  ein  rundes  Volum  (200  oder  250  Gern.)  mit  Wasser  auf  und  füllt 
von  der  gut  um*escliüttelten  Mischung  in  die  Bürette.  Dann  misst 
man  sich  von  der  obigen  Broralauge  10  Ccm.  entsprechend  0*010  Grm. 
Phenol  in  eine  weisse  Schale  und  lässt  zu  derselben  das  Destillat  aus 
der  Bürette  in  der  Weise,  wie  bei  der  Titerstellung  angegeben,  bis 
zum  Eintritt  der  Endreaction  zufliessen.  In  der  zur  Sättigung  der 
Bromlauge  verbrauchten  Menge  des  Harndestillates  ist  O'OlO  Grm. 
Phenol  vorhanden,  wonach  die  Menge  des  Phenols  im  gesammten 
H:arndestillate  und  weiter  in  der  Tagesmenge  Harn  zu  berechnen  ist. 


B.  Brenzkatechinschwefelsäure. 

Das  Brenzkatecliin  kommt  im  Harn  des  Menschen  nur  selten  nnd  in  wech- 
selnden Mengen  vor,  in  etwas  grösserer  Menge  bildet  es  einen  normalen  Bestandtheil 
des  Pferdeharnes  als  Kaliumsalz  der  M  o  n  o  ä  t  h  e  r  s  c  h  w  e  f  e  1  s  ä  u  r  e,         <^gQ^  -g- 

oder  der  Diätherschwefelsäure,  C^HXso^k  (Naumann);  als  Mutter- 
substanz desselben  betrachtet  Preusse  die  im  Pflanzenreiche  weit  verbreitete 

.OH 

Protokatechusäure,  C,  Hg^OH     ,  thatsächlich  fehlt  das  Brenzkatechin  im  Harn 

^COOH 

der  Carni-  und  Herbivoren  bei  rein  animalischer  Nahrung.  EeichHcher  findet 
man  es  im  Harn  nach  Gebrauch  von  Phenol,  Phenolschwefelsäure  oder  Benzol. 
Brenzkatechin  in  übernormalen  Mengen  enthaltender  Harn  wird  an  der  Luft ,  ins- 
besondere bei  alkalischer  Eeaction,  bald  bräunlich  dunkel  und  reducu-t  beim 
Erwärmen  alkalische  Kupferoxydlösung  ,  dagegen  nicht  Wismuthoxyd.  _  A\ .  Ji  fa- 
st ein  und  Müller  fanden  Brenzkatechin  im  dunkelgefärbten  Harne  eines  vier- 
monatlichen Knaben.  Die  Nahrung  des  Kindes,  welches  vom  9.-20.  Lebenstage  an 
Icterus  litt ,  war  Muttermilch.  Die  mit  Harn  durchnässten  AVmdeln  erschienen 
zunächst  farblos,  einige  Stunden  später  purpurroth,  bui-gunderfarben.  Baumanns 
Fall  betraf  einen  12jähi'igen  Knaben;  die  Dunkelfärbung  des  Harnes  trat  hier 
erst  ein,  nachdem  er  schon  stark  in  Fäuhiiss  übergegangen  war.  Pur  bringer 
beobachtete  einen  sich  nach  Zusatz  von  Kalilauge  intensiv  bräunenden  Harn  bei 
einem  Phthisiker  mit  Pneumopyothorax ,  Fleischer  einen  solchen  bei  einem 
Arbeiter  mit  Eippenfractur  und  Contusionen. 

Chemisches  Ter  halten.  1.  Das  Brenzkatechin  ki-ystalUsii-t  aus 
seinen  Lösungen  in  kurzen  quadratischen  Prismen  und  sublimirt  in  glanzenden 
Blättchen.  Es  löst  sich  leicht  in  Wasser,  Alkohol  und  Aether.  Schmilzt  bei  10^ 

und  siedet  bei  240 — 245'^.  .      „  ,       .  ,        j  t 

2  Die  alkalischen  Lösungen  des  Brenzkatechins  färben  sich  an  der  Lutt 
zuerst  grün,  dann  braun  und  schwarz.  Die  concentrirte  wässerige  Losung  wird 
durch  Kalkwasser  grün  gefärbt.  . 

3.  Das  Brenzkatechin  reducirt  Silberlösung  schon  m  der  Kalte,  ammoni- 
akalische  Kupferlösuug  erst  beim  Erwärmen.  Durch  essigsaures  Blei  wird  es  als 
weisser  Niederschlag  von  C.  H^  0^  Pb  gefällt.  •,    .     ,  •    i  ■• 

4.  Charakteristisch  ist  das  Verhalten  von  Brenzkatechinlo- 
sung  gegen  Eisenchloridlösung  (1  Volum  des  officmellen  Liquor  terri 
sesquichl.  mit  10  Volum  destiUirten  Wassers).  Mischt  man  einige  Tropfen  dieser 
Eisenchloridlösung  in  einem  Uhrglase  mit  Brenzkatechinlösung ,  so  entsteht  eine 
lebhaft  grüne  Färbung,  welche-  auf  Zusatz  einiger  Tropfen  einer  verdünnten 
Lösung  von  saurem  kohlensaurem  Natron  in  reines  Violett  ubergeht,  woraut 
auf  Zusatz  von  Essigsäure  die  grüne  Farbe,  wenn  auch  nicht  m  ursprünglicher 
Schönheit ,  wieder  auftritt.  Setzt  man  zur  eben  genannten  Eisenchloridlosung  so 
viel  Weinsäure,  dass  in  einer  Probe  dieser  Mischung  Ammoniak  keinen  iMeder- 
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sehlag  hervorbringt  und  fügt  von  einer  solchen  Wein  s iiu  r e-Ei senc  h  1  ori  d- 
osung  einige  Tropfen  in  einem  Uhrglase  zn  einigen  Ti-opfeu  der  Brenzkatechin- 
losung  so  entstellt  sofort  beim  Zusaniinenfliesson  beider  Flüssigkeiten  eine  schöne 
grüne  lai;be,  jedoch  weniger  intensiv  wie  mit  der  Eisencliloridlösung  ohne  Wein- 
sanre.  Bringt  man  zur  grünen  Flüssigkeit  Ammoniak  im  Ueberschuss,  so  entsteht 
eine  violette  Farbe,  welche  beim  sofortigen  Ansänorn  der  violetten  Flüssigkeit 
in  Grun  nnd  auch  beim  nachherigen  nochmaligen  Hinzufügen  von  Ammoniak  im 
Uebersclmss  wieder  in  Violett  übergeht. 

Zur  Darstellung  des  Brenzkatechins  aus  dem  Harn  empfiehlt  sich 
tolgendes  von  bchmiedeberg  angegebene  Verfahren:  Man  destillirt  den  Harn 
Phtnl7n'  ^''"''•l''■''^''f ^'^"^  nachweisbaren  Mengen  von  flüchtigen 
IS  Tl''  }'^':^'^'''''  l""'''^^^^  «^trahirt  man  den  Retortenrückstand  mit 
il!'^  nnd  Essigather,  verdunstet,  erwärmt  den  Rückstand,  nachdem  er  m 
LZ!.  ^'^^1°!*;™';''^'  ^'tB'-^i-^'^carbouat  und  schüttelt  das  Filtrat  abermals  mit 
fvintlll  l?T^'"l     ;  der  ätherischen  Lösung  krystallisirt  das  Brenzkateehin 

l':'f",'?r  ,  y  'q  VT  Dioxybenzole  von  einander  zu  trennen, 

iWoiL  r*,^'^*''^  ^'^'^"^l  ausgesogen,  wobei  Brenzkatechin 

in  Losung  geht  und  das  Hydrochinon  zurückbleibt.  Nach  dem  Verjagen  des  Ben- 
zols kann  man  den  krystallisirtcn  Rückstand  zur  Bestimmung  des  Schmelz- 

ES^ne^aSuhr         "^^^^"'^'^^  ^^''^ 

C.  Indoxylschwefelsäure,  CgHgN.O.SO.OH. 

Harnindican,  indigobildende  Substanz  des  Harnes. 

Schon  Heller  schied  aus  dem  Harn  ein  blaues  Pigment, 
Uroglaucin,  und  ein  rothes,  Urorhodin,  ab,  welche  beide 
ei  iur  bpaltnngsproducte  eines  ursprünglich  als  gelbes  Chro- 
mogen  im  Harn  vorhandenen  Körpers,   des  Uroxanthins, 
h  elt.  Schunck  hielt  die  indigobildende  Substanz  des  Harnes 
tui  em  Wycosid  und  demgemäss  identisch  mit  dem  Indican  der 
P^^^T'u  ^- Naumann  zeigte  jedoch,  dass  das  Harnindigo 
em  bpaltungsproduct  der  Alkaliverbindung  der  Aetherschwefel- 
saure  eines  hydroxylirten  Indols ,   des  indoxylschwefel sauren 
Kaliums,  darstellt.  Er  konnte  dasselbe  aus  Harn  von  Hunden 
welchen  reines  Indol  verfüttert  wurde,  darstellen 
^o-    -^^^     ^  °  ^  y  1  s  c  h  w  e  f  e  1  s  a  u  r  e  K  a  1  i  u  m  bildet  glänzende 
weisse  Tafeln  und  Blättchen,  ist  leicht  in  Wasser,  sehr  schwer 
m^i  117-^  leichter  m  heissem  Alkohol  löslich.  Beim  Erwärmen 
m  t  verdünnter  Salzsaure  wird  es  gleich  den  übrigen  äther- 

f^'T  Z  '''t^^'    '^^^  KaliumhyMat 
soncwV       u  W^^'^^  aber- unter  SauerstolFaufnahme ,  be- 
Mo Jd  rh In  G^egenwart  von  Oxydationsmitteln  (Eisen- 

chlorid,  Chlorwasser,  rn^terchlorigsaurem  Natron),  in  Indigo  über 
Qs  He  NKSO,  +  0  =:  C,  H,  NO  +  KHSO,. 
Indoxylschwefel-  Indigo 
saures  Kalium 

Ausser  dem  Indigo  blau  bilden  sich  bei  der  Oxydation  des 
Indoxyls  gleichzeitig  das  diesem  isomere  Indigo  Joth^Wmd 
braune^  Farbstoffe  unbekannter  Zusammensetzung  ^ 

pag.  .019.  ■^^^  '''''  ^"•^^'Soroth.  Virchow's  Archiv.  Bd.  CXXIU, 
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II.  Abschnitt, 


Weitere  Mnttersubstanzen  des  Harnindigos  bilden  die 
Indoxylglyku ronsäure  (Sclnniedeberg  nnd  G.  Hoppe- 
Seyler)  nnd  vielleiclit  noch  andere  unbekannte  Verbindungen 
des  Indoxyls. 

Der  aromatische  Paarling  der  Indoxyischwetelsaure ,  das 
Indoxyl,  C«H,<^g*^^>CH,     ist    ein    hydroxylirtes  Indol, 

C,  Hi<^g>CH ,  welch  letzteres  beim  Schmelzen  von  Albumin 
mit  Kali  überdies  durch  Bacterienwirkung  auf  Eiweiss  zugleich 
mit  Skatol  (Methylindol)  entsteht  und  demgemäss  em  nie  tehien- 
des  Product  der  Eiweissfäulniss  im  Darme  bildet.  Aus  dem 
Darm  resorbirt,  erfährt  das  Indol  in  der  Blutbahn  die  Umwand- 
lung zu  Indoxyl,  und  als  solches  paart  es  sich  mit  der  bchwetei- 
säure  zu  Indoxylschwefelsäure. 

Die  Menge  des  Indigos  im  normalen  Meiischeiiharn 
bestimmte  Jaffe  in  1500  Com.  zu  4-5-19-5  Mgrm,  im  Mittel 
zu  6-6  Mgrm.  für  1000  Ccm.  Harn.  Der  Harn  der  Pferde  ent- 
hält über  20mal  so  viel.  Sowohl  nach  innerlicher  Darreichung, 
als  nach  subcutaner  Injection  von  Indigo  wurde  bei  Thieren  die 
Ausscheidung  des  Harnindicans  bedeutend  vermehrt  (Jalte, 
Baumann  und  Brieg er)  gefunden.  Die  Menge  der  Indican- 
ausscheidung  ist  grösser  bei  Fleischkost  als  bei  Pflanzenkost,  sie 
verschwindet  auch  bei  Hunger  nicht  vollständig,  findet  ja  auch 
beim  hungernden  Thiere  Fäulniss  der  eiweissreichen  Secrete  im 
Darm  statt. 

Das  indoxylschwefelsäure  Kalium-Indican  ist  als  Chromogen  zu  be- 
trachten, insoferne  durch  Oxydation  desselben  das  färbende  Indigo  en  steht  Die 
intensiv  braune  Farbe,  welche  iudicanreiche  Harne  m  manchen  Fallen  (bei  Tuber- 
culose  der  Lungen,  des  Dames,  des  Bauchfelles)  zeigen,  rührt  nach  Baumann 
und  Brieger  nicht  vom  Indican,  sondern  von  höheren  Oxydationsstufendes 
Indols  her.  (Senator,  Ueber  den  schwarzen  Urin  und  schwarzen  Ascites.  Charite- 
Annalen,  XV,  1890.  S.  Polläk,  Fall  von  Darmtuberculose  mit  schwarzem  Hain. 
Berl.  klin.  Wochenschrift.  1892,  28.) 

Bei  krankhaften  Zuständen  kommt  eine  abnorm  ver- 
mehrte Indicanaiisscheidung  überall  dort  vor,  wo  Unwegsamkeit  des 
Dünndarmes  vorhanden,  und  bei  denen  eine  intensivere  Darmfaiüuiss 
reichliche  Indolbildmig  zur  Folge  hat.  Jaffe  fand  in  emem  Falle 
von  schwerem  Ileus  mit  vorwiegender  Verschliessung  des  Dünn- 
darmes im  Harn  99-4  Mgrm.  Indigo,  bei  einer  einmahgcn  Bestimmung. 
In  einem  Falle  von  Dickdarmocclusion  bei  Gegenwart  von  Peritonitis 
wurden  36  Mgrm.  Indigo  gefunden.  Einfache  Kothobturation  des 
Colon  führt  beim  Menschen  zu  keiner  Vermehrung  des  Harnmdicans. 
Demnach  würden  nach  Jaffe  Symptome  des  Ileus  ohne  gesteigerten 
Indicangehalt  eine  am  Dünndarm  localisirte  Erkrankung  und  diltuse 
Peritonitis  ausschliessen  lassen  und  hauptsächlich  auf  eine  Dickdam- 
verschliessung  (Coprostase)  hindeuten.  Es  geht  nämlich  nach  Jatfes 
Beobachtungen  auch  die  acute  diffuse  Peritonitis  mit  einer  Vermehrung 
der  Indicanaiisscheidung  einher,  während  bei  circumscripter  Peritonitis 
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und  bei  Perityphlitis  eine  solche  nicht  beobachtet  wird.  Senator 
hebt  mit  Kecht  liervor,  dass  es  vorzugsweise  Cousumptions-  und 
Inanitionszustäude  sind,  bei  denen  Vermehrung  des  Harnindigos  beob- 
achtet wird.  Kranke,  die  wenig  oder  gar  nichts  essen  können  und 
das  Genossene  zum  Theil  noch  erbrechen,  zeigen  häuiig  im  Vergleich 
mit  Gesunden  enorme  Intlicanmengen  im  Harn.  Er  fand  von  chro- 
nischen Krankheiten,  namentlich  Magenkrebs  und  Magengeschwür 
multiple  Lymphome  und  Lymphosarcome  der  Bauchhöhle  Tabes 
meseraica,  vorgeschrittene  Phthisis  mit  Dm-chfällen  und  amyloider 
Entartung  der  Organe,  Cirrhose  der  Nieren,  Chlorose  und  Leucämie 
Morbus  Addisonii,  mit  vermehrter  Indicanausscheidung  einhergehend! 

Für  diese  Fälle  ist  die  im  Darme  verlaufende  gesteigerte  Ei- 
weissfäulniss  als  Grund  der  Vermehrung  des  Indicans  noch  nicht  er- 
wiesen und  mau  wird  nach  meiner  Ansicht  für  dieselben  auch  eine  Ent- 
stehung des  Indols  beim  Zerfall  der  Gewebe  —  analog  wie  für  das 
Phenol    —  annehmen  dürfen. 

Bei  Gebrauch  von  Ol.  Terebinth. ,  Nux  vom.,  Bittermandelöl, 
soll  die  Menge  des  Indicans  im  Harne  zunehmen. 

T.^-.  f=ind,  dass  im  Harn  der  Neugeborenen  und  Säuglinge  das 

Indican  fehle  und  die  gepaarten  Schwefelsäuren  niu-  in  sehr  geringen  Mengen 
darzn  vorkommen.  Hoehsinger')  zeigte  nun,  dass  der  Harn  selbst  bdgelX 
alteren  Kindern  die  bereits  Fleischnalu-ung  zu  sich  nehmen,  in  Folge  der  lebhafte 
penstaltischen  Bewegung  des  kindlichen  Darmes  kein  Indican  ent\ä?t  ffingeg  n 
tieten  grossere  Mengen  desselben  bei  Cholera  infantum,  bei  heftigeren  Intestinal 
k  nTche^'n '  '"T^'''^  ^!^\l-ftigeren  Sommerdiarrhoen  fernerl-itt  Ind2n  im 
tend  w^lpW  O  '  ^^'^«i'^bar  gesundem  Darm  in  Folge  tuberculöser  Erkrankung 
irgend  .velcher  Organe  proportional  der  Schwere  des  Allgenieinleidens  auf 

ah  1er  beschreibt  (Prag.  med.  Wochenschr.  1888,  Nr.  50)  einen  Fall  von 
Pyonephrose  mit  intermittirend  auftretender  und  jedesmal  mit  HydroSmuie 
gnhergehender  Ausscheidung  von  Indigoblau  im  ammoniakaHsch  zersVzten  Hani 
dirio-l  lAflf  '\  '^"'^  erweiterten  Nierenkelchen  und  -Becken  nebs 

eitrigem  Inhalt  weiche  blauschwärzliche  Concremente,  welche  neben  oro-anischer 
Substanz  und  Phosphaten  ki-ystallinische  Massen  von  Indigoblaii    sowt  eine 
purpuiTothen  Farbstoffes  enthielten.  oouiaii,   sowie  eines 

_  Ausser  dem  i  n  d  o  x  y  1  s  c  h  w  e  f  e  1  s  a  u  r  e  n  Kali  scheint  auch  das 
diesem  homologe  skatoxylschwe feisaure  Kali,  CoH„NKSO 
im  normalen  Harn  des  Menschen  vorzukommen.  Aus  diabetischem  Harn 
wurde  dieses  Salz  von  Otto  dargestellt.  Es  stammt  aus  dem  in  den 
taces  nie  fehlenden  Skatol  (Methylindol) ,  welches  nach  der  Oxy- 
dation zu  fekatoxyl  sich  mit  der  Schwefelsäure  paart.  Das  skatoxyl- 
schwefelsaure  Kali  bildet  bei  der  Oxydation  keinen  blauen,  sondern 
einen  violetten  Farbstoff.  Von  Salpetersäure  wird  die  wässerige  Lösung 
des  skatoxylschwefelsauren  Alkalis  roth  gefärbt,  von  concentrirter 
balzsaure  wird  es  unter  Abscheidung  eines  rothen  Farbstoftcs  — 
Aull'döfitf/"*^^'"'  Indigoroth  nicht  identisch  ist  -  zersetzt. 

von  BhU^!l'n  Beimischung  reichlicher  Mengen 

^onm^Ueim  rasch  in  Fäulniss  übergehen,   geht  manchmal  die 

')  Ueber  Indicanurie  im  Säuglingsalter.  Wiener  med.  Presse.  1890,  40. 
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II.  Absclinitt. 


Zersetzung  des  Harninclicans  spontan  vor  sich  und  man  findet  nicht 
selten  Indigo  in  kleinen  blauen  rhombischen  und  nadeiförmigen 
Krystallen  in  Drusen  angeordnet,  auch  als  Schollen  am  Boden  des 
Gefässes  ausgescliieden ,  oder  als  rothscliillerndes  Häutchen  an  der 
Oberfläche.  Alle  Fälle,  in  welchen  der  Harn  entweder  Idäulich  ge- 
färbt entleert  wurde,  oder  wo  im  Sedimente  desselben  blaue  Körper 
nachAveisbar  waren,  ergaben  bei  der  Untersuchung  liierfür  den  Indigo 
als  Ursache  —  Indigurie  — .  In  einem  Falle  von  Nierensarcom 
wurde  von  Ord  (1878)  ein  2  Grm.  schwerer,  aus  Indigo  bestehender 
Stein  im  Nierenbecken  gefunden. 

Nachweis  und  Bestimmung  des  Harnindicans. 

Der  Nachweis  des  Harnindicans  im  Harn  wird  durch 
Abscheidung  des  Indigos  aus  demselben  mit  Hilfe  von  Oxydations- 
mitteln geführt.  Als  oxydirende  Agentien  dienen  dabei  concentrirte 
Salzsäure  und  concentrirte  Chlorkalklösung  (1  Th.  stark  riechender 
Clilorkalk  auf  20  Th.  Wasser),  —  oder  eine  wässerige  Lösung  von 
unterchlorigsaurem  Natron  (1  :  20),  auch  V2Pi'0centige  Kaliumper- 
manganatlösung. 

Stark  gefärbte  Urine  müssen  vor  Anstellung  der  Probe  durch 
Ausfällen  mit  Bleiessig,  so  lange  dieses  noch  einen  Niederschlag  er- 
zeugt, entfärbt  werden.  Aus  eiweisshältigem  Urin  muss  das  Eiweiss 
vor  der  Probe  nach  pag.  51  entfernt  werden. 

Von  den  vielen  für  den  Nachweis  des  Harnindicans  ange- 
gebenen Verfahren  mögen  folgende  hier  augeluhrt  werden: 

1.  Das  Verfahren  von  PI  eil  er.  In  einer  Eprouvette  werden 
3—4  Gern,  rauchender  Salzsäure  mit  30—40  Tropfen  des  zu  prüfenden 
Urins  gemischt,  und  man  lässt,  wenn  die-Reaction  nicht  sogleicli  ein- 
tritt, einige  Minuten  stehen.  Ist  Harnindican  vorhanden,  so  färbt  sich 
die  Mischung  rothviolett  bis  intensiv  blau.  Um  die  Eeaction  zu  be- 
schleunigen ,  kann  man  zur  Mischung  auch  einige  Tropfen  starker 
Salpetersäure  hinzufügen.  Dabei  geht  aber  die  violette  Färbung  der 
Probe  sehr  bald  in  ein  Schmutzigroth  über  und  wird  nach  längerem 
Stehen  gelb  gefärbt,  so  dass  es  überhaupt  zweckmässiger  ist,  den 
Zusatz  der  Salpetersäure  zu  lassen. 

2.  Nach  Jaffe  versetzt  man  10  Ccm.  Harn  in  einer  Eprouvette 
nach  Zusatz  von  1—2  Gem.  Chloroform  mit  dem  gleichen  Volum 
concentrirter  Salzsäure  und  fügt  unmittelbar  darnach  tropfenweise 
eine  gesättigte  Lösung  von  Chlorkalk  oder  eine  i/aprocentigc  Ivahum- 
permanganatlösung  hinzu,  indem  man  nach  Zusatz  eines  jeden  Tropfens 
tüchtig  umschüttelt.  Nach  kurzem  Absitzen  erscheint  das  Chloroform 
entsprechend  dem  Indicangehalte  mehr  weniger  blau  gefärbt.  Ein 
Ueberschuss  des  Oxydationsmittels,  wodurch  das  Indigo  rasch  zu 
einem  farblosen  Körper  —  Isatin  —  oxydivt  wird ,  beeinträchtigt 
die  Probe  bis  zur  Werthlosigkeit  derselben.  Mau  wiederholt  dieselbe 
mit  tropfenweise  steigendem  Zusatz  der  Chlorkalklösung  und  beob- 
achtet,  bei  welcher  Tropfenzalil  das  Maximum  der  Blaufärbung  des 
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Cliloroforms  eintritt.  Aus  der  Anzahl  der  f(ir  ein  gewisses  Volum  Harn 
verbrauchten  Tropfen  des  Oxydationsmittels  lässt  sich  die  Menge  des 
Indigos  schätzen.  Normaler  Harn  zeigt  bei  dieser  Probe  nach  Zusatz 
von  einem  Tropfen  Chlorkalklösuug  entweder  gar  keine  oder  eine 
schwach  violette  Färbung,  beim  Zusatz  eines  zweiten  Tropfens  wird 
die  Probe  schon  entfärbt.  Deutliche  Grünfärbung  (Mischfarbe  von 
Blau  und  Gelb)  oder  gar  Blaufärbung  der  Chloroformlösung  zeigt 
eine  übernormale  Indicanausscheidung  an. 

Zur  Identificirung  des  Indigo  kann  man  die  folgenden  Eigen- 
schaften  desselben  benützen: 

I.  Das  Indigoblau  —  Indigo  —  kommt   als  dunkelblaues  amorphes 
Pulver  oder  m  mikroskopischen  Krystallen  vor.   Ans  dem  Harn  scheidet  es  sich 
öfter  m  fernen,  gekrümmten,  sternförmig  angeordneten  Nadeln  und  Plättchen  aus 
Es  subhmii-t  mit  violettem  Dampf,  welcher  sich  zu  rhombischen  Kry-stallen  ver- 
dichtet, unter  theilweiser  Umsetzung  in  Indigoroth.   Es  ist  unlöslich  in  Wasser 
wenig  loslich  m  heissem  Alkohol  und  heissem  Aether,  leicht  lösUch  in  Chloro- 
form; in  der  Wäme  wird  es  von  Methylalkohol,  Amylalkohol,  Benzol,  Phenol 
ätherischen  und  fetten  Oelen  gelöst. 

c.  t-  ^"^1^"  ^^^'^^''^nte  Säuren  oder  Alkalien  verändern  das  Indigo  nicht.  In  kalter 
bchwefelsaure  löst  sich  Indigo  ohne  Zersetzung,  beim  Stehen  oder  Erwärmen  der 
Losung  entstehen  Indigosulfosäuren.  Durch  Eeductionsmittel  (Trauben- 
zucker und  Natronlauge,  Zinnchlorüre,  Natronlauge  und  Eisenvitriol)  geht  Indie- 
blau  m  Indigweiss  über.  ^  ^ 

ni.  Die  Lösungen  des  Indigo  sowohl  in  Chloroform  als  in  Schwefelsäure 
zeigen  bei  der  spectroskopischen  Untersuchung  einen  scharfen  Absorptionsstreifen 
zwischen  den  Linien  C  und  D ,  der  bei  stärkerer  Concentration  noch  über  D 
nmansragt. 

Eine  Bestimmung  des  Indicans  wird  man  für  klinische  Zwecke  kaum 
ausfahren,  indem  man  sich  damit  begnügt,  die  Menge  desselben  nach  der  Inten- 
sität der  oben  angeführten  qualitativen  Eeactionen  abzuschätzen.  Die  von  Jaffe 
ZOT  Bestimmung  des  Indigos  im  Menschenharn  angegebene  Methode  beruht  darauf 
dass  man,  nachdem  aus  dem  Harn  die  Phosphate  entfernt  wurden,  in  einer  mit 
ba  zsaure  angesäuerten  Probe  des  verdünnten  Harnes  jene  Menge  der  Chlorkalk- 
losung durch  Versuche  feststellt,  welche  zur  vollständigen  Ausfällung  des  Indigos 
eben  hinreicht.  Ist  diese  gefunden,  dann  wü-d  die  Fällung  in  einer  grösseren  Menge 
des  Hai-nes  voi^enommen  Das  abgeschiedene  Indigo  wird  auf  einem  gewogenen 
J^ilter  gesammelt,  gewaschen  und  nach  dem  Trocknen  wieder  gewogen 

_  Indigoroth.  0.  Rosenbach  i)  beobachtete,  dass  manche  Harne 
bei  ununterbrochenem  Kochen  und  tropfenweisem  Zusatz  von  Salpeter- 
saure allmälig  eine  burgunderrot  he  Färbung  annehmen.  Setzt 
man  dann  noch  weiter  Salpetersäure  tropfenweise  hinzu ,  so  besteht 
che  burgundcrrothe  Farbe  meist  noch,  um  dann  plötzlich  unter  leichtem 
Aufbrausen  in  Rothgelb  und  Gelb  überzugehen.  Durch  vorsichtiges 
^eutralisiren  mit  Ammoniak  kann  man  wieder  eine  fleischrothe  Fär- 
bung auftreten  lassen.  Wenn  man  den  Urin  direct  mit  Salpetersäure 
autkocht,  scheint  häufig  eine  zu  rasclie  Zerstörung  des  Farbstoffes  ein- 
zutreten. Harne,  die  diese  Reaction  gaben,  beobachtete  R  o  s  e  n  b  a  c  h 
bei  Darmocdusion,  intensiven  Diarrhoen,  und  er  war  geneigt,  der  ge- 
schilderten Reaction  diagnostische  und  eine  prognostisch  üble  Bedeu- 
tung zuzuerkennen.  Rosin^),   welcher  den  fraglichen  rothen  Farb- 

2  Berlin,  klin.  Wochenschr.  1889,  Nr.  1,  22,  23. 
")  1.  c.  pag.  109. 
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II.  Abschnitt. 


Stoff  aus  dem  Harn  isolirte,    fand   denselben   in   allen  Reactionen 
mit  Indigoroth  identisch,  _ 

Ein  Vergleich  der  Ro  senb  a  ch' sehen  Reaction  mit  der  ge- 
wöhnlichen Jaffc'sehen  Indigoprobe  (s.  oben)  ergab,  dass  bei 
gleicher  Urinquantität  durch  das  Kochen  mit  Salpetersäure  stets  eme 
o-vössere  Menge  Indigoroth  entwickelt  wird,  als  vermittelst  der  Chlor- 
kalkmethode, während  bei  dieser  mehr  Indigoblau  gefunden  wird 
bildet  sich  also  das  Indigoroth  in  allen  an  Indigoverbinduugen  reichen 
Harnen  beim  Anstellen  der  obenerwähnten  Proben.  Auch  beruht  die 
Yiolettfnrbung  der  Chloroformausschiittlung  gewisser  mdigoreicher 
Urine  nicht  auf  Bildung  eines  Skatolfarbstoffes,  der  nach  Rosin  m 
Harn  des  Menschen  überhaupt  nicht  vorkommt,  sondern  auf  dem  hr- 
scheinen  von  Indigoroth  neben  Indigoblau. 

Die  Gewinuung  des  Indigoroth  durch  Sublimation  des  Indigo- 
blau,  welche  Rosin  gelang,  berechtigt  ihn  zum  Ausspruch,  dass  das 
dem  Indigoblau  isomere  Indigoroth  ein  Product  der  \\  ärmewiykung 
darstellt.  Hierdurch  wird  erklärt,  dass  jene  Reactionen,  welche  m  der 
Wärme  vorgenommen  werden  (Rosenbach's  Reaction ,  Jat  fesche 
Probe  in  der  Wärme),  mehr  Indigoroth  und  wenig  Indigoblau  und 
diejenigen,  welche  in  der  Kälte  sich  abspielen  (Jaffe'sche  Probe  m 
der  Kälte)  bei  weitem  mehr  Indigoblau  erzeugen.  ' 

Nach  Rosin  ist  sowohl  Heller's  Urorhodm  (s.  pag.  lOJ  , 
als  auch  das  von  Plösz  beschriebene  Urorubin  mit  Indigorotli 
identisch.  Brieger's  Skatolfarbstoff  unterscheidet  sich  schon 
durch  seine  Unlöslichkeit  in  Aether  vom  Indigoroth.  fe.  auch  Farbstoüe 

des  Harnes.  ,    -r    i  •  a  i 

Nachweis.  Um  einen  rothen  Harnfarbstofi  als  Indigoroth 
zu  erkennen,  ivird  der  Harn  mit  kohlensauerem  Natron  bis  zur  alka- 
lischen Reaction  versetzt  und  mit  Aether  geschüttelt.  Bei  Anwesenheit 
von  Indigoroth  färbt  sich  der  Aether  carmoismroth. 


§.  27.  Aromatische  Oxysäuren. 

Auf  pag  102  wurden  als  Zwischenstufen  des  Zerfalles  des  Tyro- 
sins  bei  der  Darmfäulniss  zwei  zu  den  aromatischen  Oxysäuren  zah- 
lende Körper,  die  Hydroparacumar Säure,  ^^^^^^V^^^^!; 
pionsäure  und  die  P  aro xyp h  enyl  e ssigs  äur  e  aufgezahlt.  D  e.e 
leiden  Körper  kommen  im  normalen  Harn  m  sehr  geringer  Menge 
von  0-01— 0-02  Grm.  im  Liter  als  ätherschwefelsaure  Salze,  zumeist 
aber  als  solche  im  Harn  vor.  Bedeutend  vermehrt  bis  zum  Acht- 
fachen ihrer  gewöhnlichen  Menge  kommen  sie  bei  der  acuten  1  hos- 
phorvergiftung  vor,  im  Uebrigeu  erscheinen  sie  unter  den  gleichen 
Verhältnissen  wie  die  Phenole  vermehrt. 

Eine  andere  hierhergeliörige  Säure,  Oxy mandelsaure,  1  a  a- 
oxyphenylglycolsäure,   fanden  Schnitzen  und  Ricss  bei  acuter 

Leberatrophie  im  Harn.  _  y„.„+.,  v„„ 

Auch  die  Eigenscliaft  gewisser  Harne,  sich  nach  Zu.atz  von 
Alkalien  unter  Saucrstoffabsorptiou  dunkelbraun  bis  schwarz  zu  färben, 
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ferner  Kupfcroxycl  in  alkalischer  Lösung-,  auch  Silberoxyd  in  ammonia- 
kaliseher  Lösung-  zu  reduciren,  die  Bödec  ker  von  einer  in  manchen 

Ilanien  vorkonimcndcn  eigenthünilichen  Substanz  —  AI  kapton   

ableitete,  die  sogenannte  Alk ap ton urie  ist,  wie  neuere  Unter- 
suchungen von  Kirk,  ferner  von  M.  Wolkow  und  E.  Bau  mann  i) 
lehren,  ausser  auf  das  etwaige  Yorkoraraen  von  Brenzcatechiu  im 
Marn  auch  auf  das  Vorkommen  bestimmter  aromatisclien  Oxysäurcn 
und  zwar  der  ür oleucinsäure  von  Kirk  (Marshall's  Glyco- 
sursäure),  ferner  auf  das  der  Homo genti sin  säure  von  M.  Wol- 
k  0  w  und  E.  B  a  u  m  a  n  n  ,  möglich  auch  auf  das  gleichzeitige  Auf- 
treten beider  letzteren  Säuren  im  Harn  zurückzuführen. 

Demnach  sind  im  Menschenharn  bis  nun  folgende  aromatische 
Oxysäuren  aufgefunden,  deren  Zusammenhang  aus  den  beigefügten 
Constitutionsformeln  erhellt  : 

1.  Paraoxyphenylessigsäure,    C^H^/^^^  ^^^^ 

2.  Phenylglycolsäure  (M an d  e  1  s  ä  ur  e)  isomer  mit  der  früheren 

C„  H, .  CH  .  OH  .  COOH. 

3.  Paraoxyphenylglycolsäure  (0  xy  m an  d  e  1  s  ä u  r  e), 

P  TT  /OH 

*\CH(OH).COOH. 

4.  Paraoxyphenylpropionsäure  (H  y  d  r  o  p  a  r  a  c  u  m  a  r  s  ä  u  r  e), 

n  TT  /OH 
'  '\CH3.CH2.COOH. 

5.  Dioxyphenylessigsäure  (Ho mögen tisinsäure), 

/OH 
CeH3^0H 

\CH2  .  COOH. 

6.  Trioxyphenylessigsäure  (Ur oleucinsäure), 

yOH 

C  H 

\CH2 .  CH2 .  COOH. 
Aus  dem  Pferdeharn  isolirte  E.  Baumann  die  der  Uroleucin- 

säure  isomere  Gallussäure,  C^üX^^^^^^,  und  Blendermann  fand 

nach   Yerfütterung  von   Tyrosiu  an  Kaninchen  im.  Harn  derselben 

die  0..yhydr„parac„m.,rs.aure ,  C,  H.  <™        ^^^^  ^^^^ 

Auch  die  H  0  m  og  enti  sin  säure  stammt,  wie  Fütterungs- 
versuche lehrten,  aus  dem  Tyrosin,  welches  sich  beim  Zerfiill  von 
^ahrungseiweiss  im  Darm  bildet.  Jedoch  muss  zur  Entstehung  dieser 
Saui-e  aus  Tyrosin  eine  Pveduction  der  Pheuolhydroxylgruppe  des 
Tyrosins  und  ein  Uebergang  des  betreffenden  Hydroxylsauerstolfes 
an  ein  anderes  Kohlonstoffatom  angenommen  werden  —  aualo«-  der 


pag.  228 


')  Ueber  das  Wesen  der  Alkaptonurio.  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie.  Bd.  XV, 
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Einwirkung,  welche  Hoppe-Scyler  der  Hefe  beider  alkoholischen 
Gährung  zuerkennt.  Bestimmte  Bacterien,  denen  eine  solche  Umwand- 
lung desTyrosins  zugeschrieben  werden  könnte,  waren  im  Darm  des 
betreffenden  Individuums  nicht  nachweisbar. 

Bei  Verfütterung  von  Homogentisinsäure  (4-5  Grm.)  an  einen 
Hund  trat  starke  Vermehrung  der  Aetherschwefelsäuren  im  Harne 
desselben  auf,  und  es  fand  sich  neben  freier  Homogentisinsäure  ein 
hydrochinonartiger  Körper;  wahrscheinlich  wird  die  Homogentisin- 
säure im  Organismus  in  Kohlensäure  und  Toluhydrochinon  gespalten. 

Zum  Nachweis,  und  da  eine  directe  Bestimmungsmethode  zur  Zeit  noch 
fehlt,  zur  Vergleichung  des  Gehaltes  verschiedener  Harne  an  aroma- 
tischen Oxysäuren,  verfährt  man  nach  E.  Baumann  in  folgender  Weise: 
Ist  der  Harn  noch  frisch,  so  säuert  man  10—12  Ccm.  mit  verdünnter  Salzsäure 
an,  schüttelt  mit  Aether  aus  und  lässt  den  Aetherauszug  verdunsten.  Der  Rück- 
stand wird  in  10  Ccm.  Wasser  aufgenommen,  mit  10— 20  Tropfen  Millon's 
Eeagens  versetzt  und  erwärmt.  Deutliche  oder  starke  Eothfärbung  zeigt,  dass 
die  Oxysäuren  in  vermehrter  Menge  vorhanden  sind. 

Ist  der  Harn  zersetzt,  so  dass  auch  die  Phenole  in  den  Aether  über- 
gehen ,  so  werden  20  Ccm.  mit  verdünnter  Salzsäure  angesäuert ,  einige  Zeit  im 
Wasse'rbade  digerrrt  und  nach  dem  Erkalten  dreimal  mit  Aether  extrahirt;  die 
vereinigten  Aetherauszüge  werden  mit  einer  schwachen  Sodalösung  geschüttelt, 
durch  welche  die  Oxysäuren  aufgenommen  werden,  während  die  Phenole  im  Aether 
bleiben.  Die  von  den  Phenolen  freie  alkalische  Lösung  wird  mit  verdünnter 
Salz-  oder  Schwefelsäure  angesäuert  und  dann  wie  oben  behandelt. 

Die  Homogentisinsäure  wurde  aus  dem  Harn  in  einem  Falle  von 
Alkaptonurie  von  M.  Wolkow  und  E.  Baumann  in  folgender  Weise  abge- 
schieden :  Aus  dem  mit  Schwefelsäure  angesäuerten  Harn  wurde  durch  Schütteln 
mit  Aether  der  grösste  Theil  der  Säure  ausgezogen.  Der  Aetherrückstand  wnrde  m 
Wasser  gelöst,  fast  zum  Sieden  erhitzt,  mit  Bleiacetatlösung  versetzt  und  heiss 
flltrirt..  Aus  dem  Eiltrat  schied  sich  das  Bleisalz  der  Säure  in  Krystallen  aus. 
Die  daraus  durch  Behandeln  mit  Schwefelwasserstoff  erhaltene  freie  Säui-e  kry- 
stallisirt  in  grossen  Krystallen  mit  1  Molekül  Krystallwasser,  schmilzt  bei  146-5  bis 
147",  gibt  mit  Eisenchloridlösung  vorübergehende  Blaufärbung,  mit  Millon's 
Reagens  ganz  wie  Hydi-ochinon  einen  gelben,  beim  Erhitzen  sich  roth  färbenden 
Ni  6  d.6r  s  clil  • 

Die  Menge  der  vorhandenen  Säui-e  wurde  diu-ch  die  reducirende  Wirkung 
des  Harnes  auf  eine  bestmimte  Menge  Zehntelnormal  -  Silberlösung  bestunmt. 
1  Grm.  wasserfreier  Homogentisinsäure  entsprechen  2'6— 2'65  Silber.  Nach  dieser 
Methode  wurde  die  Menge  der  Homogentisinsäure  im  obenerwähnten  Falle  von 
Alkaptonurie  in  24  Stunden  auf  4  Grm.  berechnet.  _     .  „  ,  ,  . 

Kirk's  Uroleucinsäure  ist  leicht  in  Aether,  weniger  m  Alkohol  und 
nur  zu  S^/o  in  heissem  Wasser  löslich.  Aus  Aether  scheidet  sie  sich  in  Nadeln 
ab  die  bei  IBO-S"  C.  schmelzen.  Bleizucker  gibt  erst  mit  einer  2procentigen 
Lösung  einen  Niederschlag.  Bleiessig  erzeugt  schon  in  schwächerer  Losung  einen 
Niederschlag,  der  an  der  Luft  violett  wird.  Die  alkalische  Losung  färbt  sich  an 
der  Luft  unter  Sauerstoffabsorption  braun,  reducirt  leicht  Fehlmg'sche  Losung. 

§.  28.  Die  Farbstoffe  des  Harnes. 

Wie  schon  pag.  16  erwähnt,  ist  die  Färbung  des  normalen 
Harnes  wahrscheinlicli  durch  mehrere  Farbstoife  bedingt,  jedoch 
ist  bis  jetzt  nur  ein  Körper  isolirt,  den  man  als  Farbstoff  des 
normalen  Harnes  anerkennt,  der  überdies  im  Fieberharn  m  ver- 
mehrter  Menge  und  in  seinem  chemischen  Verhalten  zum  Theil 
verändert  auftritt  —  das  Urobilin.  Die  bedeutenden  Ver- 
änderiingen,  welche  die  Färbung  des  Harnes  in  verschiedenen 
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pathologischen  Zuständen  des  Körpers  erleidet,  lassen  sich  für 
diagnostische  Zwecke  verwerthen.  Bei  allen  acuten  fieberhaften 
ivrankheiten  finden  wir  intensiv  gefärbte  Harne,  während  wir 
m  allen  Zuständen,  welche  mit  ungenügender  Blutkörperchen- 
bildung  einhergehen,  bei  der  Chlorose,  bei  nervösen  Zuständen, 
bei  vielen  Anomalien  der  Ernährung  mehr  weniger  blasse  Harne 
antreöen.  Auch  ist  es  gelungen,  das  Auftreten  bestimmter 
anomaler  EarbstoflPe  im  Harn,  mit  pathologischen  Vorgängen  in 
bestimmten  Organen  in  Zusammenhang  zu  bringen. 

A     X  ürobilin  zuerst  aus  dem  Harn 

darstellte,  fand  es  besonders  reichlich  in  den  stark  gefärbten 
Urinen  von  Fieberkranken,  doch  auch  in  vielen  Harnen  gesunder 
Individuen,  so  dass  er  dasselbe  als  den  normalen  Farbstofl 
des  Harnes  auffasste.  Maly  erklärte  das  ürobilin  identisch 
mit  dem  durch  Einwirkung  reducirender  Mittel  auf  den  Haupt- 
farbstoff der  Galle  -  das  Bilirubin  entstehenden  Hydrobili- 
rubm  demnach  entsteht  das  ürobilin  im  Darme  durch  Reduc- 
tion  des  Bilirubins.  Auch  der  von  Vanlair  und  Masius  aus 
demDarmmhalte  isolirte  Farbstoff  -  das  Stereo bilin.  wird 
als  identisch  mit  dem  ürobilin  betrachtet 

Sevlpi'^nT9?r'''^'''\^!*Än^  ^^o^i^^s  nach  G.  Hoppe- 

beyler  0  123  Grm.  im  Mittel  (0'08— 0'14). 

Mac  Munn  unterscheidet  jedoch  das  im  Harne  Fieber- 
kranker vorkommende  ürobilin  als  febriles.    Von  diesem 
findet  er  das  im  normalen  Harn  vorkommende  normale  üro- 
bilin optisch  etwas  verschieden.  Auch  sind  nach  Mac  Munn 
Hydrobilirubm  und  ürobilin  keine  identischen  Stoffe,  hingegen 
konnte  er  diirch  Einwirkung  von  Wasserstoffhyperoxyd  auf  eine 
Losung  von  Hämatm  im  schwefelsäurehältigen  Alkohol  normales 
ürobilm  darstellen    Durch  Eeduction  von  Watoporphy™  in 
sauerer  und  m  alkalischer  Lösung  wurden  ebenfalls  dem  ürobilin 
Identische  oder  sehr  nahestehende  Stoffe  (ürobilinoide  Le 
Nobel)  dargestellt.  Demnach  kann  im  Harne  vorkommendes 
Urobilm  möglicherweise  von  im  Darme  reducirten  Gallenfarb- 
stoö    herstammen ;    da  dasselbe  jedoch  auch  bei  mit  Zerstö- 
rung von  Blutkörperchen  einhergehenden  Krankheiten,  während 
der  Resorption  grösserer  Blutextravasate  auch  beim  Auftreten 
luch  dtT°^?"  T  Blutplasma,  im  Harne  auftritt,  so  Ts? 
auch  die  Annahme  des  Vorkommens  eines  aus  dem  Blutfarb- 

Urllinfzum^  "^^"'"^^^  Spaltungsproducten  entstehenden 

l-o-    -^^^fg' e"^liält  icterisch  gefärbter  Harn  mit  gelbem  Schaum 
kene  Gallenfarbstoffe,  hingegen  ürobilin.   Dieses  Vorkommen 
w    h  s  bef  L?b   ''''r  ^--^-.^T g        Haut  einhergeht  Tnd 

Ge  bit  LnS T/?''''''^i  '"''^  J'^eumonien  mit 

v^cibsucfit,  beobachtet  wurde,  bezeichnet  Gerhardt  als  üro- 

Ltrische  ""f'  ^-^e  kann  in  solchen  Fällen  Ue 

ictensche  J^arbung   der  Haut   durch  Bilirubin   bedingt  sein, 
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welches  bei  seiner  Aasscheidung  durch  die  Nieren  zu  Hydro- 
bilirubin  oder  Urobilin  reducirt  wird. 

G  Hoppe-Seyler^)  fand  im  Harne  das  Urobilin  vermehrt  bei  Stauung 
der  Galle  in  der  Leber,  wenn  noeh  Galle  in  den  Dann  gelangt  oder  bei  gleich- 
zeitig vermehrter  Diärese,  ferner  bei  Stagnation  des  Dickdarminhaltes  und  bei 
Blutungen  in  innere  Organe. 

Chemische  Eigenschaften.  Das  Urobilin  ist  bis  jetzt 
nur  als  amorphes  Pulver  von  brauner  Färbung  mit  grünem  Reflex 
erhalten  worden.  Es  ist  unlöslich  in  Wasser  und  verdünnten  Säuren; 
löslich  in  Alkohol,  Aether  und  in  Chloroform  mit  gelbrother,  bei 
starker  Verdünnung  mit  blassrother  Farbe;  in  Alkalien  mit  brauner, 
bei  starker  Verdünnung  mit  gelber  Farbe. 

Spectroskopisches  Verhalten.  Alle  Lösungen  des  üro- 
bilins  zeigen  bei  passender  Verdünnung  einen  nicht  besonders  scharf  be- 
grenzten Absorptionsstreifen  an  der  Grenze  von  Grün  und  Blau  zwischen 
den  Frauenhofer'schen  Linien  h  und  B\  in  saueren  Lösungen 
näher  an  F  (s.  Spectrum  9  und  10  Fig.  27,  pag.  248).  Versetzt  man 
die  Lösung  mit  Ammon,  so  geht  die  rothgelbe  oder  rothe  Farbe  der- 
selben in  Hellgelb  über,  das  schliesslich  eine  grünliche  Nuance  an- 
nimmt. Nimmt  man  statt  Ammon  Natron-  oder  Kalilauge,  so  zeigt 
solcher  Harn  einen  anderen  selir  charakteristischen  Absorptionsstreifen 
6  zwischen  den  Linien  h  und  F,  der  aber  näher  an  />,  als  an  dem 
Streifen  /  der  saueren  Lösung  auftritt.  Der  Streifen  ö  der  alkalischen 
Lösung  ist  viel  dunkler  und  schärfer  begrenzt  als  /.  Bei  Anwendung 
von  Ammon  statt  der  fixen  Alkalien  ist  der  Streifen  d  viel  schwächer. 

Die  ammoniakalische  Lösung  des  Urobilins  fluorescirt  mit  grünem 
Schimmer  im  reflectirten  Lichte.  In  sehr  verdünnten  ammoniakalischen 
Lösungen  wird  die  Fliiorescenz  durch  Zusatz  von  Chlorzink  oder 
anderen  Zinksalzen  verstärkt. 

Die  von  Mac  Munn  nach  einem  von  J a f f e's  Verfahren  (siehe 
pag.  119)  etwas  abweichender  dargestellten  Urobihne  unterscheiden  sieh 
von  einander  hauptsächlich  durch  Folgendes  :  Die  Lösung  des  normalen 
Urobilins  wird  durch  Natron  stärker  roth,  die  des  febrilen  gelb.  Der 
Streifen  y  des  normalen  Urobilins  verschwindet  auf  Zusatz  von  Alkah, 
der  entsprechende  Streifen  des  febrilen  rückt  dabei  nach  links.  Die 
ätherische  Lösung   des  febrilen  Urobilins  zeigt  wie  eine  Hamatopor- 
phyrinlösung  (s.  Spectrum  7  und  8  Fig.  27,  pag.  248)  zwei  schwächere 
Absorptionsstreifen  zu  beiden  Seiten  von  D,  welche  weder  m  der  wasse- 
rigen Lösung  noch  in  dem  Harne  sind,  und  ihren  Ursprung  vielleicht 
der  Gegenwart  der  Säure  verdanken.  Das  febrile  Urobilin  erscheint  als 
braunrothes,  das  normale  als  gelbbraunes  Pulver.  Durch  Kaliumper- 
•  manganat  wird  nach  Mac  Munn  das  febrile  Urobilin  zu  normalem. 
Nachweis  des  Urobilins  im  Harn.  An  Urobilm  relativ 
sehr  reiche  Harne   zeigen   eine  burgunderrothe  Färbung.  Solchen 
Harnen  kann  man  durch  sanftes  Schütteln  mit  Chloroform  oder  mit 
alkoholfreiem  Aether  das  Urobilin  dircct  entziehen.   Im  Harne  selbst 
wird  Urobilin  in  folgender  Weise  nachgewiesen:    1.  Man  filtrirt  den 


1)  Virchow's  Archiv.  CXXIV,  30. 
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Ihvni  iiiul  untersucht,  wenn  er  sauer  roagirt,  direct  mit  dem  Spectro- 
skopc  hei  verscliiedencr  üicke  der  Flüssigkeitsscliioht.  Bei  Gegenwart 
von  Urobilin  zeigt  er  das  oben  geschilderte  spectroskopische  Verhalten. 

2.  Man  versetzt  die  Probe  mit  Ammoniak  im  Ueberschuss, 
filtrirt,  setzt  einige  Tropfen  lOprocentige  Chlorzinklösung  hinzu  und 
prüft  wieder  auf  die  Pluoreseenzerscheimingen  (s.  oben).  Diese  Lösung 
zeigt  den  ürobilinstreifen  der  alkalischen  Lösung  im  Spectroskop 
sehr  deutlich. 

Blasse  Urine,  welche  frisch  entleert  keine  Spur  eines  Absorptions- 
streifens im  Spectrum  zeigen ,  werden  oft  beim  Stehen  an  der  Luft 
dunkler  und  zeigen  hierauf  den  für  das  Urobilin  charakteristischen 
Streifen.  J  a  f  f  e  schliesst  hieraus  auf  die  Gegenwart  eines  Chromogens 
im  Harne,  welches  durch  Aufnahme  von  Sauerstoif  in  Urobilin 
übergeht. 

Bei  der  spectroskopischen  Untersuchung  des  Harnes  auf  Urobilin 
soll  dieser  frei  von  anderen  Farbstoffen,  speciell  von  Gallenfarbstoffen 
sein.  Man  entfernt  letztere  durch  Zusatz  von  etwas  Natronlauge  und 
Versetzen  mit  Calciumchlorid  oder  durch  Ausfällen  mit  Kalkmilch. 

1.  Zur  Darstellung   des  Urobilins   aus  an  diesem  Pig- 
mente reichen  Harnen,  gibt  Jaffe  das  folgende  Verfahren  an:  Man 
macht  den  Urin  mit  Ammoniak  alkalisch,  filtrirt  und  setzt  zum  Filtrate 
so  lange  eine  concentrirte  alkoholische  oder  wässerige  Chlorzinklösung 
hinzu,  als  der  Niederschlag  sich  vermehrt.    Wenn  das  Filtrat  alsdann 
noch  viel  Farbstoff  enthält,  so  kann  derselbe  durch  weiteren  Zusatz 
von  etwas  Ammon  vollständig  gefällt  werden.  (Die  Reaction  soll  noch 
schwach  sauer  sein.)    Die  voluminösen  Zinkuiederschläge  von  schön 
rother   oder  rothbrauner  Farbe  werden   mit  kaltem  und  dann  mit 
heissem  Wasser  bis  zum  Verschwinden  der  Chlorreaction  im  Filtrate 
ausgewaschen,   dann  mit  Alkohol  ausgekocht,   endlich  bei  gelinder 
Wärme  vollständig  getrocknet.  Die  getrocknete  und  pulverisirte  Masse 
wird  nun  in  wässerigem  Ammoniak  gelöst,   wobei  nur   ein  geringer 
Rückstand  bleibt.  Die  mit  Farbstoff  überladene  Lösung  wird  mit  Blci- 
zucker  gefällt.  —  Der  gewöhnlich  intensiv  roth  gefärbte  Bleinieder- 
schlag wird  mit  kaltem  Wasser  gewaschen  fdoch  nicht  zu  lange,  da 
sonst  ein  Theil  des  Farbstoffes  wieder  in  Lösung  gelit) ,  getrocknet 
und  mit  schwefelsäurehältigem  Alkohol  zerlegt.    Die  vom  Rückstand 
getrennte  sauere  alkoholische  Lösung  -wird  hierauf  mit  etwa  dem 
halben  Volumen  Chloroform  vermischt  und  alsdann  mit  einem  grossen 
Ueberschuss  von  destillirtem  Wasser   in   einem  Strahle  versetzt  und 
langsam  geschwenkt,  aber  nicht  geschüttelt.  Nachdem  die  Chloroform- 
lösung sich  klar  abgesetzt,  wird  sie  durch  einen  Scheidctrichter  getrennt 
und  1 — 2mal  mit  destillirtem  Wasser  gewaschen.    Das  Auswaschen 
muss  schnell  und  mit  geringen  Wassermengen  geschehen,   um  nicht 
Farbstoff  in  Lösung  zu  bringen.    Wenn  sich  also  das  Waschwasser 
zu  färben  beginnt,   hebt  man  die  Chloroformlösung  ab  und  destillirt 
dieselbe.    Der  Rückstand  ist  unreines  Urobilin ,  aus  dem  der  Aether 
noch  eine  rötliliche  Sul)stanz  aufnimmt,  während  Urobilin  als  braune 
amorphe  Masse  zurückbleibt. 
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2.  Aus  uro  biliuar  m  em  (normalem)  Harn  lässt  sich  nach 
Jaffö  das  Urobilin  durch  Chlorzink  oder  Ammoniak  entweder  gar 
nicht  oder  sehr  unvollkommen  niederschlagen.  In  einem  solchen  Falle 
fällt  man  den  Hai-n  mit  basisch  essigsauerem  Blei  aus,  den  mit  Wasser 
ausgewaschenen  Niederschlag  zerlegt  mau  mit  schwefelsäurehältigem 
Alkohol,  filtrirt  und  prüft  eventuell  das  Verhalten  der  Lösung  vor  dem 
Spectrum;  hierauf  übersättigt  man  mit  Ammoniak  und  versetzt  mit 
Chlorzink.  Der  nun  entstehende  braunroth  gefärbte  Zinkniederschlag 
wird  weiter  so  behandelt,  wie  der  sub  1  angeführte  Bleinicdcrschlag. 

3.  Mac  Munn  isolirt  das  Bilirubin  aus  dem  Harn,  indem  er 
diesen  mit  Bleizucker  und  dann  mit  Bleiessig  fällt  und  die  beiden 
Niederschläge  mit  schwefelsaure-  oder  salzsäurehältigem  Alkohol  zer- 
legt. Die  Lösung  wird  nach  Verdünnen  mit  Wasser,  mit  Chloroform 
geschüttelt,  das  Chloroform  verdunstet  und  der  Eückstand  wiederholt 

in  Chloroform  gelöst. 

Bestimmung  des  Urobilin s.  Zur  quantitativen  Bestimmung  des 
Urobilins  im  Harne  durch  "Wägung  dient  1.  das  nach  dem  sub  1  beschriebenen 
Verfahren  von  Jaffe  isolirte  Urobilin  oder  man  benützt  2.  G.  Hoppe- 
Seyler's  Methode  der  Bestimmung.')  Die  zur  Bestimmung  des  Urobilins  dienende 
Harnmenge  wird  mit  Schwefelsäure  angesäuert  und  mit  Ammoniumsulfat  gesättigt. 
Nach  mehrstündigem  Stehen  ist  alles  Urobilin  in  rothen  Flocken  abgeschieden. 
Die  Flocken  werden  auf  ein  Filter  gebracht,  mit  gesättigter  Lösung  von  schwefel- 
sauerem Ammon  gewaschen,  das  Filter  zwischen  Filtrirpapier  ausgepresst  und  mit 
gleichen  Theilen  Chloroform  und  Alkohol  mehrmals  extrahirt.  Das  gelblichroth 
gefärbte  Chloroform-Alkoholgemisch  wird  im  Scheidetrichter  mit  "Wasser  behandelt, 
bis  sich  das  Chloroform  gut  absetzt ,  worauf  man  dieses  im  gewogenen  Becher- 
gläschen (auf  dem  "Wasserbade)  abdunstet.  Den  bei  100'  C.  getrockneten  Eück- 
stand zieht  man  mit  Aether  aus,  liltrirt  die  Lösung  und  bringt  das  auf  dem 
Filter  bleibende  Urobilin  mit  Hilfe  von  Alkohol  in  das  Becherglas  zurück,  dampft 
ein,  trocknet  und  wägt. 

II.  UrOChrom  nennt  Thudichum  ein  von  ihm  isolirtes  Pigment, 
welches  er  für  den  eigentlichen  gelben  Farbstoff  des  Harnes  hält.  Durch  Oxy- 
dation der  wässerigen  Lösung  des  Urochroms  an  der  Luft  entsteht  nach  Thu- 
dichum das  Uro e rythin,  ein  rother  Farbstoff.  Unter  dem  Einflüsse  von 
Säuren  spalten  sich  sowohl  der  gelbe  als  rothe  Farbstoff  in  drei  Satetanzen, 
welche  Thudichum  als  Uromelanin,  Uropittin  und  OniichoTsäure 
beschreibt.   Nach  Maly  wäre  das  Urochrom  identisch  mit  Urobilin. 

III.  Urorosein,  Als  Urorosem  bezeichnen  N  en c ki  und  Sieber 
einen  rothen  Farbstoff,  den  sie  im  Harn  bei  Diabetes,  Chlorose,  Osteo- 
malacie,  Nephritis,  Typhus,  Perityphlitis,  Ulcus  ventriculi,  Carcinoma 
oesophagi  fanden.  Der  Farbstoff  verschAvand  manchmal  Tage  lang  aus  dem 
Harn  und  kam  dann  ohne  nachweisbaren  Grund  wieder  zum  Vorschein, 
Das  Urorosem  entsteht  in  den  betreffenden  Harnen  schon  in  der  Kälte 
(s.  Darstellung).  Nach  R  o  s  i  n  kommt  das  Urorosein  besonders  reich- 
lich im  Oclisenharn,  in  geringen  Spuren  aber  auch  im  normalen 
Menschenharn  vor ;  versetzt  man  diesen  mit  dem  halben  Volum  Salz- 
säure und  erwärmt  gelinde,  so  bleibt  beim  Filtrii-en  eine  geringe 
Menge  Urorosein  auf  dem  Filter  zurück.  Nach  Zawadzki  wird 
das  Urobilin  durch  Oxydation  (Calomel  in  verdünnter  Natronlauge) 
in  Urorosein  übergeführt.  ^) 

1)  1.  c.  pag.  118. 

'■')  Archiv  für  exper.  Pathol.  und  niarmakol.  Bd.  XVIII,  pag.  450. 
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Chemisches  Verhalten.  1.  Das  Uroroseiu  ist  mit  rotlier 
Farbe  löslich  in  Wasser,  in  Amylalkohol  und  in  sauerem  Aothyl- 
alkohol,  weniger  im  neutralen  Aethylalkohol ,  sehr  schwer  in  Essig- 
äther. Es  ist  unlöslich  in  Chloroform,  Aether,  Benzol  und  Schwefel- 
kohlenstoff.  Die  Lösungen  des  Uroroseins  färben  Wolle. 

2.  Die  amylalkoholische  Lösung-  zeigt  einen  scharfen  Absorptions- 
streifen zwischen  D  und  E  im  Grün ;  m  concentrirteren  Lösungen  er- 
streckt sich  der  Streifen  mehr  nach  rechts. 

3.  Ammoniak  und  fixe  Alkalien  entfärben  die  rothe  Lösung 
sofort^;  Säurezusatz  im  Uebcrschusse  stellt  die  rothe  Färbung  wieder 
her.  Zinkstaub  entfärbt  die  säurehaltige  Lösung  sofort;  das  farblose 
Filtrat  färbt  sich  aber  beim  Stehen  an  der  Luft  wieder  roth  und 
zeigt  dann  den  charakteristischen  Absorptionsstreifen. 

4.  Das  Urorosein  ist  sehr  unbeständig ;  sowohl  beim  Stehen  des 
salzsaueren  Harnes,  als  beim  Eindampfen  der  wässerigen  oder  alkoho- 
lischen Lösung  des  Farbstoffes  verschwindet  dieser  schon  nach  wenigen 
Stunden.  ^ 

Um  Indigoroth  von  Urorosein  zu  unterscheiden,  versetzt  man  den 
Harn  mit  kohlensauerem  Natron,  wodurch  Urorosein  sofort  entfärbt  wird-  auch 
geht  Urorosein  m  die  Chloroform-  oder  Aetherausschüttelung  nicht  wie  das  Indigo- 
roth Uber.  Der  Absorptionsstreifen  des  letzteren  ist  schmal  und  scharf  begi-enzt. 

Darstellung  und  Nachweis.   Man  versetzt  den  Harn  in 
der  Kälte  mit  0-1  Volum  25procentiger  Schwefelsäure  oder  Salzsäure: 
bei  Gegenwart  des  Uroroseins  nimmt  der  Harn  in  1—3  Minuten  eine 
röthliche  bis  schön  rosenrothe  Färbung  an.   Der  Harn  wird  hierauf 
mit  einigen  Volumprocent  Amylalkohol  gelinde  geschüttelt,  so  dass 
sich  keine  Emulsion  von  Amylalkohol  und  Harn  bildet,  der  Amyl- 
alkohol nimmt  den  Farbstoff  auf.    Die  alkoholische  Lösung  wird  vom 
Harn  abgehoben  und  im  Spectrum  geprüft  (s.  oben). 
1     ^,*?°^'=,^°trirtere  Lösungen  des  Farbstoff  es  erhält  man  in  folo-en- 
der  Weise  :  Man  dampft  1-3  Liter  uroroseinhältigen  Harn  auf  flachen  Schalen 
auf  dem  Wasserbade  rasch  auf  die  Hälfte  ein;  die  Flüssigkeit  wird  nach  dem 
!:  f  o  ,         ^-         Salzsäure  oder  verdünnter  SchAvefelsäui-e  angesäuert 
entfettete  Schafwolle  hineingelegt  und  die  Flüssigkeit  mit  essigsauerem  Natron  im 
Ueberschuss  versetzt,  wonach  der  Farbstoff  von  der  WoUe  lixirt  wird.   Die  mit 
Wasser  sorgfältig  gewaschene  Wolle  wird  an  der  Luft  getrocknet  und  mit  abso- 
lutem Alkohol,  dem  etwas  Schwefelsäure  zugesetzt  ist,  ausgekocht.    Die  so  ge- 
wonnene Losung  verblasst  wohl  auch  allmälig,  doch  zeigt  sie  noch  nach  Wochen 
den  charakteristischen  Absorptions.streifen. 

IV.  Uroerythrin.  F.  Simon  und  Heller  bezeichneten  den 
arbstoff  der  ziegelrothen  üratsedimente,  welcher  im  Harn  bei  Rheu- 
matismus und  Leberteiden  häufig  auch  gelöst  vorkommt,  als  Uro- 
erythrin. Durch  essigsaures  Blei,  salpetersaures  Quecksilberoxyd  und 
(Jxydul,  durch  Barytsal/.e  wird  das  üroerythnn  aus  seinen  Lösungen 
gefallt  und  kann  den  röthlich  gefärbten  Niederschlägen  durch  Er- 
warmen mit  absolutem  Alkohol  zum  Theil  wieder  entzogen  werden 
iNach  dem  Verjagen  des  Alkohols  bleibt  eine  krebsrothe  Masse  von 
sauerer  Reaction  zurück,  die  sich  in  Wasser,  Alkohol,  Aether  in  der 
Kalte  nur  schwer  löst  und  durch  Alkalien  gelb  wird.  Verdünnte 
Säuren  zersetzen  das  Uroerythrin  nicht,  concentrirtc  Schwefelsäure  und 
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Salzsäure  lösen  es  mit  dimkclrother  Farbe.  Nach  Mac  Munn  zeigt 
Uroerythrin  in  alkoholischer  Lösung-  ein  doppeltes  von  D  Ib  E\>i^  F 
reichendes  Absorptionsl)and. 

V.  Melanin,  WIelanogen,  Melanurie.  An  melanotischen  Tumoren 
verschiedener  Organe  leidende  Kranken  entleeren  periodisch  Harne, 
die  entweder  von  vornherein  mehr  weniger  dunkel  sind,  oder  die  sich 
erst  beim  Stehen  an  der  Luft  von  oben  nach  abwärts  dunkel  bis  schwarz 
färben,  wobei  sich  aus  denselben  ein  schwarzes  Pigment  — Melauin  — 
abscheidet.  Während  im  ersteren  Falle  das  Melanin  schon  vorhanden 
ist,  enthält  der  Harn  im  zweiten  Falle  das  farblose  Chromogen  des 
schwarzen  Pigmentes,  das  Melanogen  (Ganghof er  und  Pri- 
bram),  welches  an  der  Luft  durcli  Sauerstoffaufnahme,  rascher  noch 
durch  Oxydationsmittel  in  Melanin  übergeführt  wird. 

Solche  Harne  liefern  nach  Zusatz  vou  Salpetersäure  oder  von 
öprocentiger  Chromsäurelösung  (Ei sei t'sche  Pteaction),  auch  von  .SO/o 
Bromwasser,  Chlorwasser,  unterchlorigsaurem  Natron  schwarze  Nieder- 
schläge oder  schwarze,  w^olkige  Trübungen.  Doch  kann  ein  üeber 
schuss  der  letzteren  drei  Oxydationsmittel  den  Harn  wieder  entfärben 
und  man  erhält  gelbliche,  air.orphe  Niederschläge,  v.  J  aks  ch  empfiehlt 
Eisenchlorid  als  empfindlichstes  Reagens,  welches  selbst  stark  ver- 
dünnte, melanogen-  und  melauinhältige  Harne  schwarz  färbt. 

Das  Zustandekommen  der  Melanurie  beruht  nach  Gang- 
hof er  und  Pribram  darauf,  dass  das  Pigment  der  melanotischen 
Tumoren  durch  Resorption  in  gelöster  oder  äusserst  selten  in  ungelöster 
Form  in  die  Blutbahn  gelangt,  im  Organismus  durch  Reduction  m 
das  farblose  Melanogen  überführt  wird,  welches  mit  dem  Harne  aus- 
geschieden, und  in  diesem  durch  Oxydation  in  Melanin  übergeht. 
Zell  er  nimmt  eine  Beziehung  des  Melanins  zu  den  Gallenfarbstoffeu  an. 

Das  Melanogen  lässt  .sich  nach  Pribram  aus  dem  Harn  durch  alka- 
lische Erden  nur  unvollständig,  völlig  durch  essigsaui-es  Blei  abscheiden,  ^ach 
dem  Zersetzen  des  ßleiniederschlages  mit  Schwefelwasserstoff  resultu-te  em  tarb- 
loses  Filtrat,  welches  beim  Verdunsten  einen  braunschwarzen  Niederschlag  hinter- 
liess.  Derselbe  löste  sich  in  heissem  Alkohol,  war  in  Wasser,  kaltem  A  kohol, 
Aether,  verdünnten  Mineralsäuren  und  Essigsäure  unlöslich,  löslich  m  Alkaüen. 
Bei  einer  zweiten  Darstellung  wurde  noch  ein  zweiter  brauner  Farbstoff  gewonnen, 
welcher  sich  in  Alkohol,  Aether,  Säuren  und  Alkalien  mit  brauner  Farbe  loste. 

Das  Melanin  wurde  von  K.  A.  H.  Mörner  aus  einem  stark  gefärbten 
Harn,  in  dem  das  Chromogen  niemals  nachweisbar  war,  dargestellt,  und  zwar 
ein  Theil  des  Farbstoffes  aus  dem  Harn  durch  Fällung  mit  Barytwasser ,  em 
anderer  aus  dem  alkalischen  Filtrat  durch  Fällen  mit  Bleizucker.  Aus  beiden 
Niederschlägen  wurde  ein  in  starker  Essigsäure  löslicher  und  ern  darin  unlös- 
licher Farbstoff  gewonnen.  Der  letztere  eisen-  und  schwefclhältige  Farbstort  zeigte 
grosse  Aehnlichkeit  mit  dem  von  Bar  de  z  und  Nencki  aus  mdanotischen 
Geschwülsten  dargestellten  P h  y m a t o r h u  s in.  Keiner  der  beiden  Farbstotte 
zeigte  in  Lösung  ein  Absorptionsband  (s.  Zeitschi-,  für  pliys.  Chemie.  Bd.  AI. 
pag.  66). 

Die  Anwesenheit  des  Melanogens  oder  des  Melanins  stört  die 
Indicanreaction. 

Nach  Senator  (1.  c.  pag.  110)  kann  eine  Schsviirzung  des  Harnes 
an  der  Luft  oder  durch  die  Eiset  t'sche  Reaction,  auch  durch  die 
Gegenwart  aromatische)-  Aetherschwefelsäuren  (CarboUiarne ,  Indican), 
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ferner  durch  Abkömmlinge  des  Gallen-  oder  des  Blutfarbstoffes  bedingt 
sein;  andererseits  kann  die  Eiselt'sche  Reaction  fehlen  und  es  können 
dennoch  Melanomfarbstoftb  im  Harne  vorhanden  sein,  Senator  em- 
pfiehlt daher  als  sicherstes  Reagens  auf  Melanin  und  Melanogen ,  im 
Einklang  mit  v.  J  a  k  s  c  h ,  Eisenchloridlösung. 

Eiuou  schwarzen  Harn  bei  Oclironose,' welclier  weder  Indican  noch  Bhit 
oder  Gallenfarbstoff  enthielt,  und  in  dem  die  Eisenchloridreaction  negativ  ausfiel, 
beobachtete  D.  Hansemann  (Berlin,  klin.  Wochenschr.  1892,  pag.  660). 

VI.  GiaCOSa's  Farbstoff. Das  Chromogen  des  eisenh.ältigen  Farb- 
stoffes bildet  nach  Giacosa  einen  normalen  Bestandtheil  des  Harnes  vom 
Menschen,  auch  von  Hnnd  und  Kaninchen.  Das  Chromogen  lässt  sich  aus  Harn 
diu'ch  Amylalkohol  ausschütteln  und  diu'ch  Bleiessig  grösstentheils  ausfällen.  Der 
Farbstoff  wird  erhalten,  wenn  man  den  mit  Bleizncker  au.sgefällten,  durch  Schwefel- 
wasserstoff entbleiten,  durch  Erhitzen  von  letzterem  befreiten  und  wieder  ab- 
gekühlten Harn  mit  0'8  Volum  Salzsäure  von  TiO  spec.  Gew.  versetzt,  nach  einigen 
Jlinuten  das  Gemisch,  welches  eine  Eosafärbung  angenommen,  mit  dem  gleichen 
Volum  Amylalkohol  ausschüttelt,  nach  spätestens  einer  Stunde  das  Amylalkohol- 
extract  abtrennt,  mit  Wasser  auswäscht,  den  Amylalkohol  verjagt,  den  Rückstand 
mit  lauwarmem  Wasser  und  mit  verdünntem  Ammoniak  wäscht ,  trocknet ,  mit 
absolutem  Aether  aufnimmt ,  den  Aether  verdunstet ,  den  Eückstand  wie  oben 
wäscht,  trocknet  und  wenn  nöthig,  diese  Operationen  wiederholt.  So  erhält  man 
den  Farbstoff  als  eine  braune,  bei  100—120°  C.  schmelzende  Masse.  Die  Lösungen 
desselben  zeigen  keinen  Absorptionsstreifen.  Die  Lösungen  in  Aether  und  Chloro- 
form besitzen  eine  grüne  Fluorescenz,  während  die  amylalkoholische  Lösung  nur 
schwach,  die  äthylalkoholische  gar  nicht  fluorescirt.  Der  Farbstoff"  hinterlässt 
0"45°.o  Asche,  die  beinahe  ganz  aus  Eisen  besteht. 


§.29.  Oxalsäure,  C2H2O4,  1 

COOH. 

Die  Oxalsäure  ist  in  sehr  geringen  Mengen  (0-02  G-rm.  in 
24  Stunden,  Fürbringer)  ein  physiologischer  Bestandtheil 
des  Harnes;  in  Form  des  Calcinmoxalates  findet  sie  sich  im 
Sedimente  des  alkalischen  Harnes,  häufig  auch  in  dem  des  saueren 
Harnes,  ferner  als  ausschliesslicher  oder  begleitender  Bestand- 
theil von  Harnsteinen.  Bezüglich  der  x^bstammung  der  im  Harn 
zur  Ausfuhr  gelangenden  Oxalsäure  wissen  wir,  dass  ein  Theil 
derselben  von  der  mit  der  Nahrung  eingeführten  Oxalsäure  her- 
stammt. Durch  oxalsäurereiche  Pflanzennahrung  —  Sauerampfer, 
Paradeisäpfel,  Radix  Rhei  u.  s.  w.  —  wird  die  Oxalsäureeinfuhr 
erheblich  gesteigert.  Andererseits  ergeben  die  Versuche  von 
P.  Marfori-),  dass  dem  Organismus  eingeführte  Oxalsäure 
zum  grössten  Theile  zu  Kohlensäure  oxydirt  wird,  sowohl  im 
Harne,  wie  auch  in  den  Excrementen  wurde  nur  eine  kleine 
Menge  der  eingenommenen  Oxalsäure  wieder  gefunden.  Das 
Vorkommen  der  Oxalsäure  im  Harn  auch  bei  reiner  Fleisch- 
nahrung führt  zur  Annahme,  dass  Oxalsäure  im  Organismus 
aus  a  11  e n  organischen  Nährstoffen  entstehen  kann,  indem 
die  Oxydation  kohlenstoflPhältiger  Molekulargruppen  derselben 

')  Piero  Giacosa,  Annal.  di  chim.  e  di  farmac.  Ser.  IV  Bd  III  Bcr 
der  deutsch,  ehem.  Gescllsch.  1887,  Referate,  pag.  393. 

Annal.  di  chim.  e  di  farmac.  1890,  pag.  2.50. 
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niclit  bis  zur  Bildung  der  Kohlensäure  vor  sich  geht,  sondern 
bei  einer  Vorstufe  derselben,  der  Oxalsäure  stehen  bleibt.  In 
diesem  Sinne  stellt  die  im  Organismus  aus  organischen  Nähr- 
stoffen entstandene  Oxalsäure  ein  Product  der  unvollkommenen 
Oxydation  derselben  dar  und  es  werden  jene  Formen  der  ge- 
steigerten Oxalsäureausscheidung  verständlich,  welche  bei  Indi- 
viduen vorkommen  die  bei  reichlicher  Nahrung  und  gleichzeitiger 
geringen  Muskelarbeit,  im  Harn  neben  grösseren  Mengen  von 
Harnsäure  zugleich  grosse  Mengen  von  Oxalsäure  ausscheiden. 
Das  Vorkommen  einer  gesteigerten  Oxalsäureausscheidung  als 
Vorläufer  der  Zuckerharnruhr,  sowie  als  Begleiterscheinung  der- 
selben, auch  das  öfter  beobachtete  Vicariiren  einer  vermehrten 
Ausscheidung  der  Oxalsäure  mit  dem  Diabetes  mellitus  weisen 
darauf  hin ,  dass  beide  Ausscheidungsanomalien  durch  gleiche 
oder  ähnliche  Störungen  der  chemischen  Vorgänge  im  Organismus 
bewirkt  werden  können.  Auch  im  Harne  Icterischer  kommen 
grössere  Mengen  Oxalsäure  vor  (Schnitzen,  Fürbringe r). 
Ob  die  Harnsäure  oder  etwa  die  Oxalursäure  als  Vorstufe  der 
im  Harn  auftretenden  Oxalsäure  zu  gelten  hat,  ist  noch  nicht 
entschieden. 

Nach  Po  liierten  (Lancet.  1890,  pag.  709)  sollen  bei  Hämaturie  und 
Hämoglobinurie  stets  grosse  Mengen  von  Calciumoxalat  im  Harne  vorkommen;  es 
sei  anzunehmen,  dass  entweder  die  Krystalle  von  oxalsaurem  Kalk  die  Nieren- 
gefässe  verletzen,  oder  dass  das  im  Blut  gelöste  Oxalat  eine  Dissolution  der 
Blutkörperchen  bewirke. 

Als  Oxalurie,  Oxalsäurediathese,  bezeichnen  mehrere 
Autoren  (Begbie,  Cantani)  eine  mit  vermehrter  Oxalsäureaus- 
scheidung einhergehende  Stoffwechselanomalie,  deren  auffallendste 
Symptome  die  folgenden  sind:  Verdauungsstörungen,  manchmal  auch 
Abmagerung,  nervöse  Reizbarkeit,  Angstgefühle,  Schmerzen  in  dem 
Rücken  und  in  den  Lenden  und  schliesshch  ein  febriler  Zustand,  mit 
Lebhaftigkeit  des  Pulses  und  Trockenheit  der  Haut.  Ob  in  diesen 
Fällen  die  vermehrte  Oxalsäureausscheidung  nur  ein  Symptom  einer 
Stoffwechselanomalie,  z.  B.  des  retardirten  Stoffwechsels  nach  Beneke 
darstellt,  oder  ob  die  Oxalsäure  in  grösseren  Mengen  im  Organismus 
entstanden  durch  ihre  irritireude  Wirkung  auf  die  Centren  des 
Gefäss-  und  Nervensystems,  die  obige  Symptomengruppe  hervorzurufen 
im  Stande  ist,  müssen  weitere  Beobachtungen  feststellen.  Dass  die 
vermehrte  Bildung  von  Oxalsäure  im  Organismus  die  Entstehung  von 
Concrementen  aus  Calciumoxalat  begünstigt,  ist  selbstverständlich.  (S. 
auch  „die  Harnconcremente.") 

Nachweis  und  Bestimmung  der  Oxalsäure. 

1.  Das  nach  längerem  Stehen  des  saueren  Harnes  als  Sediment  sich 
abscheidende  Calciumoxalat  erscheint  unter  dem  Mikroskope  in 
Form  kleiner  durchsichtiger,  glänzender,  stark  lichtbrechender,  scharf- 
kantiger Quad  ratoctaeder,  welche  eine  Aehnlichkeit  mit  Brief- 
couverts  darbieten  (Fig.  18).   Seltener  erscheint  das  Calciumoxalat  in 
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sphilroidalen  Formen,  man  erhält  den  Eindruck  einer  Scheibe  mit 
concentrischer  Zeichnung-,  oder  den  der  Bisquitform.  Hierher  gehört 
auch  die  Sanduhr  form,  welche  Beneke  angibt. 

Eine  Verwechslung  wäre  für  Ungeübte 
mit  Krystallen  von  phosphorsaurem  Mag- 
nesiaammon  möglich.  Letztere  Verbindung 
löst  sich  .jedoch  leicht  in  Essigsäure,  wäh- 
rend der  Oxalsäure  Kalk  darin  unlöslich  ist. 

Da  die  Abscheidung  des  Oxalsäuren 
Kalkes  als  Sediment  im  Harn  hauptsächlich 
von  der  Reaction  desselben  abhängt,  darf 
_      _  die  Menge  des  im  Sediment  erscheinenden 

Oxaisauerer  Kuik.  oxalsaurcu   Kalkcs   keineswegs    als  Mass 

für  den  Gehalt  des  Harnes  an  Oxalaten 
gelten;  nur  bei  annähernd  neutraler  Reaction  des  Harnes  erscheint 
der  grösste  Theil  des  im  Harn  vorhandenen  Caiciuraoxalates  auch  im 
Sedimente. 

2,  Neubauer  empfahl  folgende  Methode  zur  gänzlichen  Ab- 
scheidung der  Oxalsäure  aus  dem  Harn,  beziehungsweise  für  deren 
Bestimmung:  Man  versetzt  5—600  Ccm.  des  zu  prüfenden  Harnes 
mit  Chlorcalciumlösung ,  übersättigt  mit  Ammon  und  löst  den  ent- 
standenen Niederschlag  in  Essigsäure,  wobei  man  einen  Ueberschuss 
möglichst  vermeidet.  Nach  24  Stunden  bringt  man  den  Niederschlag, 
der  sich  nun  abgeschieden  hat  und  welcher  meistens  auch  Harnsäure 
enthält,  auf  ein  kleines  Filter,  wäscht  mit  Wasser  und  übergiesst  ihn 
darauf  mit  einigen  Tropfen  Salzsäure.  Etwa  vorhandenes  Calcium- 
oxalat löst  sich  auf,  die  Harnsäure  bleibt  auf  dem  Filter  zurück. 
Das  Filtrat  verdünnt  man  in  einem  Proberöhrchen  mit  15  Ccm. 
Wasser  und  überschiehtet  es  vorsichtig  mit  sehr  verdünntem  Ammon 
in  genügender  Menge.  In  der  Ruhe  mischen  sich  die  Flüssigkeiten 
allmälig  und  nach  24  Stunden  wird  alles  vorhandene  Calciumoxalat 
am  Boden  des  Gefässes  angesammelt  sein. 

Zur  B  e  s  t  i  m  m  u  n  g  bringt  man  den  nach  der  eben  geschilderten 
Weise  abgeschiedenen  oxalsaueren  Kalk  nach  24stündigem  Stehen  auf 
ein  kleines  Filter  von  bekanntem  Aschengehalt,  wäscht  aus,  trocknet 
und  wägt  den  oxalsaueren  Kalk  nach  dem  Glühen  als  Aetzkalk,  die 
gefundene  Menge  desselben  gibt,  mit  1-6074  multiplicirt ,  die' ent- 
sprechende Menge  Oxalsäure. 

Nach  den  von  Für  bringer  ausgeführten  Coutrolbestimmungeu 
entgeht  jedoch  bei  der  eben  geschilderten  Methode  bis  25o/o  der 
Oxalsäure  der  Bestimmung,  indem  ein  Theil  des  Calciumoxaiates  in 
•Lösung  bleibt. 

^  Vollkommen  abgeschieden  wird  die  Oxalsäure  nach  dem  folgenden 
von  Schnitzen  angegebenen  Verfahren ,  welches ,  da  hierbei  aucli 
schwefelsauerer  Kalk  mitgefällt  wird,  für  eine  Bestimmung  durch 
Wagung  nicht  geeignet  ist,  hingegen  genaue  Resultate  gibt,  wenn 
man  die  Oxalsäurebestimmung  in  der  angesäuerten 
Losung  durch  Titriren  mittelst  Chamäleon  ausführt 
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Man  versetzt  den  friscli  entleerten,  mit  Ammoniak  alkaliscli  gemacliten 
Harn  mit  etwas  mehr  Chlorcaleium  als  zur  vollständigen  Fällung  der  Pho.si)hor- 
säure  erforderlich  ist  und  verdampft  auf  ein  Ideines  Volumen.  Nach  Zusatz 
von  starkem  Weingeist  wird  nach  12  Stunden  filtrirt,  mit  AVeingeist  völlig  aus- 
gewaschen und  durch  die  Behandlung  mit  Aether  eine  Spur  von  l'ett  entfernt. 
Der  aus  schwefelsaueren  und  liarnsaueren  Alkalien,  phosphorsauerem  und  oxal- 
sauerem  Kalk  bestehende  Eückstand  wird  erst  mit  Wasser,  dann  mit  verdünnter 
Essigsäure  ausgezogen,  der  oxalsauere  Kalk  mit  verdünnter  Schwefelsäure  um- 
gesetzt und  mit  Chamäleon  bestimmt. 

Berechnung.  Ist  der  Wirkung.swerth  des  Chamäleons  direct  mit  Oxal- 
säure bestimmt  worden,  so  ergibt  sich  aus  der  Menge  der  verbrauchten  Cubik- 
centimeter  Chamäleonlösung  multiplicirt  mit  dem  Wirkungswerthe  eines  Cubik- 
centimeters  direct  die  gefundene  Menge  von  Oxalsäure.  Für  eine  auf  Eisen  gestellte 
Chamäleonlösung  dient  der  Ansatz :  56  Gewiehtstheile  Eisen  =  63  Gewichtstheile 
krystallisirte  Oxalsäure. 


§.  30.  Bernsteinsäure,  C^HgOi. 

*  XI   1     T     1      ••        n  Ti  /COOH 
Die  Bernsteinsäure,  Aethylendicarbonsaure,  '^2  ^^(^qqqjj, 

bildet  nach  Meissner  und  Sliepard  einen  normalen  Bestandtheil 
des  Harnes.  Innerlich  genommen  geht  sie  unverändert  in  den  Harn 
über.  Nach  Neubauer  dürfte  die  in  den  gegohrenen  Getränken  in 
geringen  Mengen  vorkommende  Bernsteinsäure  die  Quelle  für  das  Auf- 
treten dieser  Säure  im  Harne  bilden.  Ueberhaupt  ist  das  Auftreten 
der  Bernsteinsäure  in  erster  Linie  von  der  eingenommenen  Nahrung 
abhängig.  Sie  erscheint  in  grösserer  Menge  bei  ausschliesslicher  Fleisch- 
und  Fettnahrung,  und  nimmt  bis  zum  gänzlichen  Verschwinden  bei 
Pflanzenkost  und  ungenügender  Nahrung  ab.  Nach  reichlichem  Genuss 
von  Spargel  wurden  erhebliche  Mengen  von  Berusteinsäure  neben  Am- 
moniak im  Harne  als  Froducte  der  Zersetzung  des  Asparagins  gefunden. 

Ueber  das  Verhalten  der  Bernsteinsäure  während  Kranldieiten  liegen  bis 
jetzt  keine  Unter.suchungen  vor.  Sie  wurde  in  dem  Inhalte  von  Echinococcus- 
cysten der  Leber  und  in  der  Hydroceleliüssigkeit  nachgewiesen. 

Zur  Darstellung  der  Bernsteinsäure  aus  dem  Harne  kann  man 
den  Niederschlag  benütaen,  welcher  beim  Aufsuchen  der  Hippursäure  im  Harne 
(pag.  95)  durch  die  Fällung  mit  absolutem  Alkohol  entsteht.  Mit  diesem  Nieder- 
schlage fällt  neben  Chloriden,  harnsaueren  Salzen,  Kreatinin  etc.  auch  bernsteiu- 
saueres  Natron  heraus.  Man  bringt  diesen  Niederschlag  auf  das  Filter,  presse  ihn 
gut  aus,  löst  in  Wasser  und  dampft  zur  Krystallisation  ein,   wobei  etwa  früher 
herausfallendes  harnsaueres  Natron  vorher  durch  Filtration  entfernt  werden  muss. 
Lässt  man  einen  Tropfen  der  Lösung  unter  dem  Mikroskope  krystallisircn ,  so 
scheidet  sich  das  bernsteinsauere  Natron  in  lanzettförmigen  Blättchen  ,  zuweilen 
zu  Büscheln  oder  zu  strahlig-kugeligen  Massen  vereinigt  aus.  Zur  Gewinnung  der 
Säiu-e  aus  dem  Natronsalz  setzt  man  zur  Lösung  des  Niederschlages  in  heissem 
Wasser,   Salzsäure  hinzu  und   extrahirt   die   vorhandene  Bernsteinsäure  durch 
Schütteln  mit  Aether.    Aus  der  braunen  Masse,  welche  nach  dem  Abdestilliren 
des  Aethers  zurückbleibt,  krystallisirt  die  Bernsteinsäure  schwierig.    Um  sie  z,n 
reinigen,  wendet  Neubauer  die  Salpetersäure  an,  welche  bekanntlich  Bernstein- 
säure nicht  angreift.    Der  mit  Wasser  verdünnte  Aetherextract  wird  zu  diesem 
Zwecke  zum  Kochen  erhitzt  und  während  des  Siedens  tropfenweise  so  lauge  reine 
Salpetersäure  hinzugesetzt,  bis  die  Flüssigkeit  nur  noch  gelb  gefärbt  ist  Aus  der 
durch  Abdampfen  concentrirten  Lösung  krystallisirt  die  Bernsteinsäure  leicht  heraus. 
Zur  Erkennung  der  Bernsteinsäure  dienen  folgende  Reactionen: 
Die  Bernsteinsäure  schmilzt  bei  175—180"  C. ;  wird  sie  rasch  weiter  erhitzt, 
.so  sublimirt  sie  unzersetzt.    Ihre  Dämpfe  erregen  Kratzen  im  Schlünde.  In 
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einer  Auflösung  der  Bernsteinsäure  bewirkt  Eisen ch  1  orid  einen  bräunlich 
blassrothon  Niederschliig  von  b e  ms t e i  ns  a u  c  r e ni  E i  so  n  ox y  di,  soll  die  Fäl- 
lung vollständig  sein,  inuss  die  freie  Säure  mit  Nil,  ueutralisirt  werden.  Blei- 
zucker erzeugt  mit  Beriisteinsäure  einen  weissen,  in  überscliüssiger  Bernstein- 
säure, Bleissnckerlüsung  und  in  Essigsäure  loslielien  Niedersclilag  von  bernstein- 
sauorem  Bleioxyd. 

§.  31.  Milchsäuren,  C3  Hc  O3  (Oxyproijionsäuren). 

Theoretiscli  sind  zwei  isomere  Milchsäuren,  nämlich  die  a-Ox}^- 
propionsäure ,  Aethylidenmilchsänre ,  CH2 .  CH .  OH .  COOH,  und 
die  [i-Oxypropionsäure,  Aethylenmilchsäure,  CH2 .  OH .  CH2 .  COOH, 
möglich.  Jedoch  durch  stereochemische  Isomerie  bildet  sich  eine 
optisch  inactive  Aethylidenmilchsänre.  auch  Gährungs- 
milchsäure  genannt,  und  eine  optisch  active  Aethjdiden- 
milchsäure,  welche  letztere  auch  den  Namen  Fleisch-  oder  Para- 
milchsäure  führt. 

Während  die  Gährungsmilch säure  im  Harn  nur  im  gährenden 
diabetischen  Harn  vorkommen  soll,  ist  die  nach  rechts  drehende 
Fleischmilchsäure  im  Harn  nach  starken  Muskelanstrengungen, 
nach  Phosphorvergiftung,  bei  acuter  Leberatrophie,  bei  der 
Osteomalacie  und  bei  Trichinose  aufgefunden  worden.  Im  nor- 
malen Harn  fand  Heuss  selbst  nach  Verarbeitung  von  5  Liter 
Harn  keine  Milchsäure,  ebenso  war  bei  Osteomalacie  die- 
selbe in  Ueberein Stimmung  mit  anderen  neueren  Autoren  nicht 
nachweisbar.  Nach  Trasaburo  Araki^^)  gehen  bei  ungenü- 
gender Sauerstoffzufuhr  zu  den  lebenden  Organen  Milchsäure 
und  Glycose  aus  den  Oi'ganen  in  das  Blut  und  von  da  in  den 
Harn  über. 

-  Siimmtliche  Milchsäuren  siiid  sjanipöse  Flüssigkeiten,  leicht  lös- 
lich in  Wasser,  Alkohol  und  Aether.  Die  Gälirimgsmilschsäiu-e  und 
die  Fleischmilchsilure  gehen  bei  der  Destillation  mit  Wasserdämpfen, 
wenn  die  Temperatur  nur  einige  Grade  über  100°  C.  steigt,  spnr- 
weise  in  das  Destillat  über.  Bei  weiterem  vorsichtigen  Erhitzen  bis 
IPjöoC.  sind  beide  unzersetzt  destillirbar. 

Die  Gährungsmilchsäure  unterscheidet  sich  von  der  Fleischmilch- 
säure durch  das  optische  Verhalten,  überdies  durch  den  Krystall- 
wassergelialt  und  durch  die  Löslichkeit  ihres  Zink-  und  Kalksalzes. 
Da  dem  Untersucher  zumeist  nur  geringe  Mengen  der  fraglichen  Säuren 
aus  dem  Harn  zu  Gebote  stehen,  so  dient  zumeist  das  letztere  Vei'- 
lialten  zum  Nachweis  derselben. 

Es  kry.stallisirt  das  gährungsmilchsauere  Zink,  (CgH.-GjZn-f 
+  o  0 ,  mit  H  Molekülen  Kry stall wasser ,  und  bedarf  zur  Lösung 
()OTh,  kalten  und  nur  G  Th,  kochenden  Wassers,  in  Alkohol  ist  es 
fast  ganz  unlöslich,  während  das  fleischmilchsaucre  Zink,  (CJL.O.J  Zn  + 
+  2  H2  0,  nur  2  Moleküle  Krystallwasser  aufnimmt ,   aber  schon  in 


')  Trasaburo  Araki,  lieber  die  Bildung  von  Milcli.snure  und  Glycose 
Urganisnuis  bei  Sauerstoil'niangel.  Zeitscbr.  i'.  pliys.  Clieiiiie.  Bd.  XV.,  pag.  'dM. 
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18-5  Th.  Wasser  von  14 — 15°  löslich  ist.  Die  freie  Fleischmilchsäure 
zeigt  in  Lösung  eine  geringe  Rechtsdrehung  zur  Polarisationsebene, 
während  die  fleischmilchsaueren  Salze  nach  links  drehen. 

Das  fleischmilchsauere  Zink  ist  voUkommen  amorpTi.  Da 
es  sich  schon  bei  100"  unter  Gelbfärbung  etwas  zersetzt,  kann  es 
nur  im  Vacuum  getrocknet  werden.  Es  bildet  dabei  eine  gummiartige 
Masse,  welche  beim  Eintritt  vollständiger  Entwässerung  trübe  wird. 
Die  Zusammensetzung  entspricht  dann  der  Formel  (Cj  Hg  0^2  Zn. 

Der  gährungs  milchsauere  Kalk  ,  (CgHgOJj  Ca  +  5  H2O, 
krystallisirt  in  rundlichen  Aggregaten  kleiner  dünner  Nadeln,  welche 
sich  in  9V3  Th.  kalten  Wassers  und  auch  in  Weingeist  lösen. 

Der  gährungsmilchsauer  e  Kalk  enthält  29-22o/o,  der 
fleischmilchsauere  Kalk  dagegen  24-83o/o  Krystallwasser. 

Zum  Nachweis  der  Milchsäure  aus  dem  Harn  verfährt  man 
nach  Schnitzen  und  Riess  in  folgender  Weise:  Der  im  Wasser- 
bade stark  concentrirte  Harn  wird  mit  950/0  Alkohol  vollständig  aus- 
gefällt, die  alkoholische  Lösung  vom  Niederschlag,  nach  24stündigem 
Stehen  abgegossen,  zum  Syrup  verdunstet,  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure (nach  Drechsel  besser  mit  Phosphor  säure)  angesäuert 
und  so  lange  mit  Aether  geschüttelt,  bis  dieser  noch  etwas  aufnimmt. 
Den  nach  dem  Abdestilliren  des  Aethers  bleibenden  Rückstand  löst 
man  in  Wasser,  filtrirt ,  fällt  mit  Bleizuckerlösung  und  behandelt  das 
Filtrat  mit  Schwefelwasserstoff.  Nachdem  aus  dem  Filtrate  auf  dem 
Wasserbade  die  Essigsäure  verjagt  ist,  wird  die  Flüssigkeit  mit  kohlen- 
sauerem Baryt  gesättigt  und  filtrirt,  und  aus  dem  Filtrate  der  milch- 
sauere Baryt  mit  absolutem  Alkohol  gefällt.  Dieser  scheidet  sich  bei 
anhaltender  Digestion  mit  absolutem  Alkohol  bald  als  körnig-krystalli- 
nisches  Pulver  aus,  dessen  wässerige  Lösung  zur  Darstellung  des  milch- 
saueren Zinks  genau  mit  schwefelsauerem  Zink  ausgefällt  werden  kann. 
Aus  dem  Filtrate  krystallisirt  das  Zinksalz  der  betreffenden  Milchsäure. 

Bei  sehr  geringen  Mengen  beobachtet  man  die  Krystallisation 
unter  dem  Mikroskope  auf  dem  Objectträger,  avo  die  Zinkverbindung 
in  Form  beiderseits  abgestumpfter  Keile,  welche  mit  ihrem  verjüngten 
Ende  gegen  das  Centrum  convergiren,  allmälig  aus  dem  Tropfen  aus- 
krystallisirt.  Stehen  grössere  Mengen  zu  Gebote,  so  prüft  man  den 
Wassergehalt  der  Krystalle,  deren  physikalische  Eigenschaften  und 
schliesslich  deren  Zinkgehalt. 

§.32.  riüchtige  Fettsäuren. 

Im  normalen  Harne  des  Menschen  und  in  dem  des  Hundes 
und  der  Pflanzenfresser,  sind  bis  jetzt  die  flüchtigen  Fettsäuren 
mit  1—4  Atom  Kohlenstofi",  also  Ameisen-,  Essig-,  Pro- 
pion-  und  Buttersäure  nachgewiesen  worden.  V al er  1  an- 
säure fand  Frerich's  im  Harne  bei  IVphus,  Variola  und 
acuter  Leberatrophie,  möglicli erweise  als  Zersetzungsproduet  des 
gleichzeitig  vorhanden  gewesenen  Leucins.  aSTach  v.  Jaksch^) 


•)  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie.  X,  pag.  536. 
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enthält  der  normale  Harn  nur  Spuren  von  Ameisensäure,  Essig- 
saure und  Buttersäure,  hingegen  erhält  man  durch  Behandeln 
des  Harnes   mit   oxydirenden  Substanzen  (Chromsäure)  weit 
grossere   Mengen   Fettsäuren,   die  vorwiegend   ebenfalls  aus 
Ameisen-  und  Essigsäure  bestehen,  denen  jedoch  auch  Propion- 
säure beig-emengt  ist.    Die  Ausscheidung  der  Fettsäuren  im 
-Uarn,   welche  v.  Jaksch  als  Lipacidurie  bezeichnet,  fand 
dieser  gesteigert   bei  fieberhaften  Krankheiten,  noch  mehr  bei 
Leberaffectionen ,  welche  mit  Zerstörung  des  Lebergewebes  ein- 
hergmgen.  Auch  aus  den  Harnen  von  Fieber-  und  Leberkranken 
el^halt  man  nach  Entfernung  der  flüchtigen  Fettsäuren  durch 
Einwirkung  oxydirender  Substanzen  neuerdings  Fettsäuren,  doch 
ist  die  Menge  derselben  nicht  grösser  als  die  der  unter  gleichen 
Verhältnissen  aus  normalem  Harn  gewonnenen  (O'Q— l'ö  Grm  fett- 
saure Salze  in  24  Stunden),  woraus  v.  Jaksch  schliesst,' dass 
die  bubstanz,  welche  bei  der  Oxydation  die  Fettsäuren  liefert  im 
normalen,  sowie  im  pathologischen  Harn  in  gleicher  Men^e  'vor- 
handen ist  Die  febrile  Lipacidurie  ist  v.  Jaksch  geneigt, 
mit  dem  Aceton  m  Zusammenhang  zu  bringen,  welches  bei  ver- 
schiedenen pathologischen  Vorgängen,  namentlich  auch  beim 
-lieber  im  Organismus  aus  Eiweiss  in  vermehrter  Men^e  ab- 
gespalten wird.  V.  Rokitansky  1),  der  die  Fettsäuren  afis  dem 
±larn_  nach  einer  von  L  o  e  b  i  s  c  h  angegebenen  Methode  abschied, 
n-ni  ,™n '''■'^5,^'!  ^^stündigen  Harn  Erwachsener  im  Durchschnitt 

0  054o  Grm  Fettsauren,  im  Harn  eines  fiebernden  Pneumonikers 
Uö  (yvm.  i^ettsauren;  dieselben  bestanden  beide  Male  zumeist  aus 
Essigsaure  Bezüglich  des  Ursprunges  dieser,  bemerkt  v  Roki- 
ITJr-r^'  ebenfalls  eine  Steigerung  der  Fettsäureau,s- 
«fl   T^y^^/n'^'"  ?^°^^«^^ete,  dass  die  Essigsäure  des  Harnes 

1  Li  iJ  ''^^'^T^'^."'*.^'"  ^Kohlenhydrate  angesehen  werden 
tpnn!:.  w!  ^°^\.I^/i7^<i^^en,  welche  vorzugsweise  Mehlspeisen 
genossen  hatten ,  lieferten  0-4  Grm.  Fettsäuren  pro  Tag  vor- 
zugsweise aus  Buttersäure  und  Essigsäure  bestehend ;  £ich  ist 
wahrend  des  Fiebers  durch  längeres  Liegenbleiben  der  Darm! 

-ebofP.''  Q  ^^"^'^/'m  \™^jten  Eesorption  der  Fettsäuren 
geboten.  Schon  früher  zeigte  Schotten 2).  dass  bei  Verfüt- 
terun^  von  Essigsäure  und  Ameisensäure  diese  zum  Theilo 
im  Harn  wieder  erscheinen.  Sicher  ist  übrigens,  dass  im 
Körper  weit  grössere  Mengen  flüchtiger  FettsäSren  entstehen, 
a^s  im  Harn  und  m  den  Fäces  ausgeschieden  werden  Eine 

meisten  _b  allen  von  Leukämie  und  in  einzelnen  Fällen  von 
Falle  fand' i'^T^'^t  ^^^^^l^te^^äure)  constatirt.  In  einem  solchen 
i^aiie  tand  v.  Jaksch  grossere  Mengen  Propionsäure.  Sal- 

^.-if  ÄSÄ^  Ha.n  des  gesunden 

)  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  Vn. 
T.oe bisch,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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kowskii)  beobacMete  im  gefaulten  ammoniakalischen  Harn 
eine  mit  der  Dauer  der  Fäulniss  zunehmende  bedeutende  Steige- 
rung der  flüchtigen  Fettsäuren  zur  Hälfte  aus  Essigsäure,  der 
Eest  aus  Propionsäure  und  Buttersäure  bestehend.  Dle.se  Säuren 
sollen  aus  den  im  Harn  nie  fehlenden  Kohlehydraten 
stammen ,  doch  ist  die  Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen  dass 
auch  andere  Harnbestandtheile  bei  der  ammoniakalischen  Gahrung 
flüchtige  Fettsäuren  liefern. 

Die  vollkommene  A  b  s  c  h  e  i  d  u  n  g   der  flüchtigen  1-  c  1 1- 
sänren  aus  dem  Harne  wird  durch  Destillation  unter  Einleitung- von 
Wasserdampf  nach  dem  Ansäuern  des  Harnes  mit  Schwefelsäure  oder 
Phosphorsäure  ausgeführt.  Da  durch  das  Erhitzen  mit  Mineralsaurcn 
der  HarnstofF  in  kohlensaures  Ammon  umgewandelt  und  em  Theil  der 
Säure  daher  durch  Ammoniak  gebunden  wird,  so  muss  man  den 
Harn  mit  so  viel  Säure  versetzen,    dass  alles  möglicherweise  aus 
dem  Harnstoff  entstehende  Ammoniak  gesättigt  werden   kann  und 
noch   dazu    ein  Ucberschuss   an  freier  Säure  vorhanden  ist;  dazu 
sind  für  100  Ccm.  Harn  10  Ccm.  Phosphorsäure  von  l-2To  Dichte 
oder  8-5  Grm.  englische  Schwefelsäure  erforderlich.  Man  destilhrt  m 
dieser  Weise  grössere  Harnmengen,  zum  Mindesten  ein  Tages(iuan- 
tum   aus   einem  grossen  Kolben  so  lange,   als  das  Destillat  uocli 
sauer  reagirt.    Destillirt  man  ohne  Anwendung  eines  Stromes  von 
Wasserdampf,  so  darf  man  die  Destillation  nicht  so  weit  fortsetzen, 
dass  durch  die  zu  grosse  Conceutration  der  Flüssigkeit  Salzsaui-e 
Überdestillirt,  von  ^^■eicher  bei  grossen  Mengen  Wasser  nichts  übergeht 
Der  Harn  soll  für  die  Bestimmung  der  flüchtigen  Fettsänreii  mogiiclist 
frisch  bearbeitet  werden,  da  bei  der  Fäulni^?s  desselben,   wie  oben 
erwälint,  neuerdings  flüchtige  Fettsäuren  entstehen. 

Das  erhaltene  Destillat  wird  mit  kohlensauerem  Natron  nentrahsirt, 
zur  Trockene  verdampft  und  hierauf  der  Salzrückstand  in  der  ^^  arme 
wiederholt  mit  absolutem  Alkohol  ausgezogen,  wobei  das  meiste,  beim 
Neutralisiren  etwa  entstandene  Kochsalz  zurückbleibt  und  tettsaueres 
Natron,  ferner  stets  benzoesaures  Natron  und  Spuren  Parakresol  in 
Lösung  gehen.  Um  die  Benzoesäure  zu  entfernen,  wird  die  aut  0  L. 
abgekühlte,  möglichst  concentrirte  wässerige  Lösung  des  Salzes  mit 
Schwefelsäure  versetzt,  vom  in  der  Kälte  abgeschiedenen  Niederschlage 
abfiltdrt,  mit  Eiswasser  gewaschen,  die  Flüssigkeit  in  der  Kalte  stellen 
gelassen  und  wenn  nöthig  abermals  filtrirt.  Es  wird  dann  bei  gewohn- 
licher Temperatur  wieder  mit  kohlensauerem  Natron  neutralisirt  und 
die  Flüssigkeit  zur  Entfernung  des  Parakresols  mit  Aether  ausge- 
schüttelt.   Man  befreit  hierauf  die  Salzlösung  durch  Erwarmen  vom 
Aether  und  destülirt  nach  Zusatz  von  Phosphorsäure  wieder. 

In  dem  diesmal  erhaltenen  Destillate  kann  mau,  nachdem  man 
sich  überzeugt  hat,  dass  es  frei  von  Phosphorsäure  ist,  die  Gesammt- 
menge  der  flüchtigen  Fettsäuren  durch  Titration  mit  \\o  normaler 
Natronlauge  in  einem  gemessenen  Tlieile   des  gut  gemischten  ab- 
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gemessenen  Destillates  bestimmen.  1  Ccm.  Vio  Normal-Natronlaug-e 
entspricht  G  Mgrm.  Essigsäui-e. 

Will  man  sich  von  der  Qualität  der  erhaltenen  flüchtigen 
Fettsäuren  überzeugen,  so  wendet  mau  folgendes  Verfahren  an,  welches 
in  einem  gemessenen  Theile  des  gesammten  gemischten  und  abgemes- 
senen Destillates  auch  zur  quantitativen  Bestimmung'  benützt 
werden  kann. 

Man  prüft  zuerst  das  Destillat  mit  Silbernitrat  oder  Quecksilberoxyd,  tritt 
■Reduction  eiu,  so  ist  Ameisensäure  zugegen.  Ist  dies  der  PaU,  so  wird  man 
das  Destillat  zur  Entfernung  der  Ameisensäure  so  lange  mit  Quecksilberoxyd 
kochen,  bis  dasselbe  nicht  mehr  reducirt  wird ;  hierauf  wird  die  Flüssigkeit  mit 
kohlensauerem  Natrou  gesättigt,  filtrirt,  verdunstet  und  zum  Krystallisiren  hin- 
gestellt. Ist  Essigsäure  vorhanden,  so  resultirt  bald  eine  Krystallisation  von 
essigsauerem  Natron. 

Wäre  keine  Ameisensäure  vorhanden  gewesen,  dann  prüft  man,  nachdem 
mau  das  sauere  Destillat  vorsichtig  mit  kohlensauerem  Natron  abgestumpft  hat 
mit  einigen  Tropfen  Eisenchlorid;  eine  blutrothe  Färbung  der  Lösung  deutet  auf 
Essigsäure. 

Nachdem  die  Essigsäure  als  essigsaueres  Natron  auskrystallisirt  ist  wird 
von  der  Mutterlauge  getrennt  und  diese  neuerdings  mit  Phosphorsäure  angesäuert 
der  Destillation  unterworfen.  Im  nun  erhaltenen  Destillate  wird  die  Trennuno-  der 
etwa  vorhandenen    Propionsäure,    Buttersäure    und    Valeriansäur e 
durch  die  verschiedene  Lbslichkeit  der  Barytsalze  derselben  ermöglicht    Zu  dem 
Behüte  versetzt  man  das  Destillat  mit  Barytwasser  im  Ueberschuss,  leitet  Kohlen- 
saure bis  7AXV  neutralen  Reactiou  ein,  verdunstet  auf  dem  Wasserbade  zur  Trockene 
behandelt  den  Eückstand  mit  warmem  Wasser,   filtrkt  vom  kohlensaui-en  Barvt 
ab  verduiistet  die  Flüssigkeit  auf  eiu  kleines  Volumen  und  lässt  zur  Krystalli- 
sation stehen.  Bildet  sich  eine  Krystallkruste,  so  wii-d  von  derselben  abgegossen 
lind  der  Rest  aiü  dem  Wasserbade  bis  zur  etwaigen  Bildung  einer  neuen  Kruste 
verdunstet.  Am  löslichsten  ist  der  propionsauere  Baryt,  am  wenigsten  lö.st  sich  das 
buttersaiiere  Salz.  Die  Analyse  des  erhaltenen  Barytsalzes  gibt  dann,  sobald  nur 
eines  der  genannten  Salze  vorhanden  ist,  Auskunft  über  die  Natur  der  an  dem- 
selben gebundenen  Säure.  Sind  mehrere  Säuren  und  in  hinreichender  Menge  vor- 
handen   so  erhält  mau  durch  fractionirte  Krystallisation  ihrer  Salze  (mehi<- 
taches  Abgiessen  der  restireuden  Lisung  von  den  gebildeten  Krystallen,  wie  eben 
geschildert  wurde)  eine  ziemlich  gute  Trennung  derselben.  Sind,  wie  dies  meistens 
aer  iall  ist,  nur  geringe  Mengen  der  Säuren  vorhanden,  dann  erhält  man  meistens 
(remische  dei-  entsprechenden  Barytsalze ;  doch  kann  auch  hier  die  Barvtbestimrauno- 
werthvolle  Fingerzeige  über  die  Zusammensetzung  der  fraglichen  Substanz  geben 
Lm  vorkommenden  Falles  Essigsäure  von  Propionsäure  zu  trennen,  kann 
man  die  Thatsache  verwerthen,   dass  das  Natriumsalz  der  Propionsäure  in  abso- 
luteni  Alkohol  leichter  löslich  ist,  als  das  Natriumsalz  der  Essigsäure.  Man  ver- 
Avandelt  das  bezügliche  Destillat  in  trockenes  Natriumsalz  uud  digerirt  mit  einer 
zur  Losung  unzureichenden  Menge  absoluten  Alkohols  in  der  Sounenwärme  bis 
sicli  eine  grossere  Menge  des  Salzes  gelöst  hat. 

33.  Glycarinphosphorsäure,  C3H3.(OH)2.0.PO.(OH)2. 

Die  Glycerinphosphorsäure  findet  sich  nach  S  o  t  n  i  s  c  h  e  w  s  k  y  in  -eriniren 
Mengen  im  normalen  Harn.  Dieselbe  wurde  schon  früher  von  HopVe-Sevfer 
Z^l^ii^mZ  I-'ikämie  nachgewiesen,  und  erschein?  höchs 

3  ^  Eklottef  ^      ^^^^^^  '  ''''''^  den  Muskeln 

l.Mm  Ko^Ln'S'w bildet  eine  syrupöse  Flüssigkeit  uud  zerfällt 
inoKs.nue.  Kalk-  und  Barytsalz  denselben  sind  leicht  löslicli  in  Wasser,  unlöslich 
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in  absolutem  Alkohol.  Durch  essigsaueres  Blei  wird  die  Glycerinpho.sphorsäure  aus 
ihren  Losungen  vollständig  ausgefüllt.  .  ,  . 

Zum  Nachweis  der  Glycerinphosphorsäure  im  Harn  wird  eine  grossere 
Harnmenge  (10  Liter)  zur  Entfernung  der  Phospliorsiiure  mit  Kalkmilch  alkalisch 
o-emacht  darauf  mit  Chlorcalcium  ausgefällt  und  abültrirt,  das  Filtrat  auf  dem 
Wasserbade  möglichst  eingedampft.  Der  Eückstand  wird  mit  Alkohol  extrahirt 
und  die  ungelöst  gebliebene  Masse  in  einer  geringen  Menge  Wasser  gelost.  Um 
die  möglicherweise  in  der  Lösung  noch  vorhandenen  Reste  von  Phosphorsaure  zu 
entfernen,  wird  sie  mit  Ammoniak  alkalisch  gemacht  und  mit  Magnesiamischung 
versetzt,  gut  umgerührt  und  einige  Zeit  stehen  gelassen.  Nun  wird  die  i  lussigkeit 
abfiltrirt  mit  verdünnter  Schwefelsäure  stark  angesäuert  und  einige  Zeit  gekocht 
—  wobei  die  Glycerinphosphorsäure  in  ihre  beiden  Compouenten  zerlegt 
wird  Nach  dem  Abkühlen  wird  die  Flüssigkeit  mit  überschüssigem  Ammoniak  und 
mit  etwasMagnesiamischung  versetzt  -  es  bilden  sich  die  charakteristische  Kry- 
stalle  von  p  h  0  s  p  h  0  r  s  a u  e  r  e  r  Ammonmagnesia.  Die  hiervon  abfiltrirte  i  lussigkeit 
wird  auf  dem  Wasserbade  verdunstet,  mit  absolutem  Alkohol  extrahirt  und  der 
Rückstand  des  alkoholischen  Extractes  mit  folgenden  Reactionen  auf  Glycerin 

geprüft^  Bei  der  trockenen  Destillation  von  Glycerin  mit  sauerem  schwefel- 
sauerem Kali,  entwickeln  sich  zum  Thränen  reizende  Dämpfe  von  eigenthumlichem 
starken  Geruch,  von  Acrolein  herrührend.  _  ,  ,•  v 

b)  Reibt  man  Glycerin  mit  feingepulvertem  Borax  zu  einem  dicklichen 
Brei  und  bringt  diesen  auf  einem  Platinöhr  in  die  Bunsen'sche  Flamme,  so 
wird  diese  grün  gefärbt. 

§.  34.  Schwefelhaltige  organische  Verbindungen. 

Ausser  schwefelsaueren  Alkalien  und  Aetlier schwefelsauren, 
in  welchen  beiden  der  Schwefel  in  Form  der  Schwefelsaure  ent- 
halten ist,  enthält  der  Harn  noch  andere  Schwefelverbmdungen . 
in  denen  der  Schwefel  an  Kohlenstoff  gebunden  auftritt,   b  a  1- 
kowski  bezeichnet  den  in  ersterer  Form  im  Harn  enthaltenen 
Schwefel  als  „saueren",  den  der  organischen  SchwefelveilDin- 
dungenals  „neutralen",  auch  u n o x y d i rt e n  Schwefel  Von 
der  Gegenwart,  beziehungsweise  der  Menge  dieser  beiden  Verbin- 
dungsformen des  Schwefels  im  Harn,  überzeugt  man  sich  wenn 
man  zunächst  die  in  einer  bestimmten  Harnmenge  als  schwele  L- 
saueres  Salz  und  Aetherschwefelsäure  vorhandene  Schwetelsaurü 
als  Bariumsulfat  bestimmt  (pag.  156),  und  wenn  man  hieran! 
in  der  gleichen  Menge  desselben  Harnes  den  Verdampfungs- 
rückstand mit  Soda  und  Salpeter  glüht  und  die  m  der  Schmelze 
nunmehr  vorhandene  Schwefelsäure  wiederum   m  -borm  von 
Bariumsulfat  wägt.    Dabei  resultirt  im  zweiten  Falle  immer 
eine  grössere  Menge  Schwefelsäure  wie  im  ersteren    alle.  l)er 
Unterschied  der  beiden  Bestimmungen  zeigt  uns  die  Menge  des 

neutralen  Schwefels  an.  tt  i  ••u.  • 

Salkowski  fand  in  einer  Versuchsreihe  das  Verhaitniss 
des  saueren  zum  neutralen  Schwefel  =  ö'l  :  1  doch  ist  aut 
dieses  Verhältniss  der  Ernährungszustand,  sowie  die  Art  der 
Ernährung  des  Individuums  von  Einfluss.  Lepine  tancl  im 
Verein  mit  Gu  er  in  bei  Behinderung  des  Gallenabflusses  durch 
Verlegung  des  Ductus  choledochus,  durch  Carcmom,  bei  Gaüen- 
steinkolik,  bei  chronischem  Icterus,  den  neutralen  Schwetei  bis 


Schwct'elhiiltige  organischo  Vcrbiiidinigen. 


133 


auf  25 — 40Vo  <-^es  Gesammtschwefels  (gegenüber  normal  20%) 
erhöht.  (S.  auch  pag.  153.) 

Auch  die  Eigenschaft  des  Harnes  vom  Menschen ,  Pferd 
und  Hund,  dass  er  mit  Zink  und  Salzsäure  versetzt  Schwefel- 
wasserstoff entwickelt,  rührt  von  den  im  Harn  vorkommen- 
den organischen  Schwefelverbindungen  her.  Nach  Gscheidlen 
sollte  die  im  Harn  stets  vorkommende  R  h  o  d  a  n  w  a  s  s  e  r  s  t  o  f  f- 
oder  Sulfo  Cyanwasserstoff  säure  HSCN,  welche  bei  der 
Behandlung  mit  Zink  und  Salzsäure  unter  Abgabe  von  Schwefel- 
wasserstoff zerfällt,  die  einzige  Verbindung  sein,  welche  den 
,.neutralen"  Schwefel  liefert;  jedoch  auch  nach  der  Zersetzung 
der  EhodanwasserstofFsäure  lässt  sich  im  Harn  „neutraler" 
Schwefel  noch  nachweisen,  wenn  man  die  Schwefelsäure  ausfällt 
und  den  eingedampften  Rückstand  mit  Soda  und  Salpeter 
schmilzt.  Die  Natur  dieses  schwefelhältigen  organischen  Körpers 
ist  bis  nun  unbekannt,  vielleicht  ist  er  mit  dem  Cystin  ver- 
wandt, zum  Theil  kommen  auch  proteinartige  Körper  in  Betracht. 

1.  Die  im  Harne  normal  vorkommende  RliodanAva.sserstoffsänre  ist 
eine  farblose,  ölige,  saner  reagirende  Flüssigkeit,  welche  bei  niederer  Temperatur 
krystallisii-t  nnd  mit  Wasserdämpfen  unzersetzt  iiberdestillirt ;  die  meisten  Salze 
derselben  sind  in  Wasser  löslich,  die  Alkali-  und  ErdalkaUsalze  auch  in  Alkohol. 

2.  In  den  Lösungen  der  Ehodansalze  erzeugen  Lösungen  von  Eisenoxyd- 
salzen oder  von  Eisenchlorid  eine  intensiv  blutrothe  Färbung,  aber  keinen 
Niederschlag.  Bei  sehr-  grosser  Verdünnung  ist  die  Farbe  rothgelb.  Die  blutrothe 
iarbung  verschwindet  nicht  bei  Zusatz  von  Salzsäure.  (Uuterscheidung  vou  der 
Färbung,  welche  essigsauere  Salze  mit  Eisenoxydsalzen  hervorbringen.) 

3.  Salpetersaueres  Silber oxyd  gibt  in  Lösungen  der  Ehodansalze 
einen  weissen  käsigen  Niederschlag  von  Schwefelcyansilber,  der  in  ver- 
dünnter kalter  Salpetersäure  nicht  löslich  i.st.  Essigsaueres  Bleioxyd  bringt 
in  deii  Losungen  der  Schwefelcyansalze  einen  weissen  voluminösen  Niederschlag 
von  bchwefelcyanblei  hervor ,  der  nach  längerer  Zeit  krystallinisch  wü-d.  Un- 
mittelbar nach  der  Fällung  löst  sich  der  Niederschlag  beim  Erhitzen  leicht  in 
der  uberstehenden  Flüssigkeit,  scliwer  und  unvoUständig,  wenn  er  schon  krystal- 
linisch geworden  ist. 

Nachweis.  Nach  Gscheidlen  gibt  der  menschliche  Harn  nach  dem 
Ansaiiern  mit  Salzsäure,  mit  Eisenchlorid  versetzt,  eine  röthliche  Färbung  die- 
selbe ist  noch  deutlicher,  wenn  man  den  Harn  mit  Barytwasser  fällt,  verdampft 
mit  Alkohol  extrahirt,  eindampft,  in  Wasser  löst  und  zu  der  mit  Kohle  entfärbten 
Losung  einige  Tropfen  Eisenchlorid  setzt.  Diese  Färbung  ändert  sich  weder  beim 
Kochen,  noch  beim  Zusatz  von  Salzsäure.  Um  aus  dem  Harne  das  Schwefel- 
cyanblei  darzustellen,  versetzt  man  die  obige  Lösung  des  Ehodansalzes  mit 
Jvalkmilch  filtrirt,  dampft  ein  und  extrahirt  mit  Alkohol.  Man  verdampft  am 
Wasserbade  und  führt  wieder  in  die  wässerige  Lösung  übei-.  Diese  Lösung  wird 
nun  mit  Bleizucker  versetzt  und  schnell  filtrirt.  Beim  Erwärmen  des  Filtrates 
au  dem  Wasserbade  scheidet  sich  ein  gelbliches  krystallinisches  Pulver  aus 
welches  fast  aus  reinem  Schwefelcyanblei  besteht. 

von  .n-/ssp!!.rR/'*''''*'  '"''^"J"''  Harn,  auch  Alkohol-  und  Aetherextracte 
^on  {,iosseien  Harnmengen,   mit  Sauren  dcstiUirte,   ein  Schwefelwasserstoif  und 

str"DioTe t       f^?''''"'*'  ^^ersetzungsproducte  des  Ehodan." s  e' 

stoftes.  Dieselben  erhalt  man  auch,  wenn  man  die  durch  essigsaueres  Blei  oder 
durch_salpetersaneres  Silber  im  Harn  hervorgebrachten  Niederschläge  mifSäutn 

n-f  --/•  "P®''  Hunden  enthält  unterschwefligsaueres  Salz  welches 

mit  Zink  und  Salzsäure  gleichfalls  Schwefelwasserstoff  entwickelt 

lo^nsH.^-iuf-'"'*""^''''"''"'""^^'  "umschlichen  Körper  nur  patho- 
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Die  quantitative  Bestiimming  der  Rhodanwasserstoffsäure 
wurde  von  Gsclieidlen  nach  der  colorinietrischen  Methode  mit  Eisenchlond 
aus-eführt  Er  fand  im  Liter  Menschenharn  im  Mittel  0-(J225  Schwefelcyan.^äure 
entsprechend  00314  Schwefelcyannatrium.  Münk  fällte  den  Harn  mit  Silber- 
lüsung  aus  und  bestimmte  in  dem  ausgewaschenen  Niederschlage  den  bchwetel- 
gehalt  nach  dem  Schmelzen  mit  Soda  imä  Salpeter  als  Schwefelsäure.  Für  den 
menschlichen  Harn  ergab  sich  im  Liter  durchschnittlich  0  08  Schwefelcyansaui-e 
entsprechend  011  Ehodanuatrium. 

J  Bruylants  fand  die  von  Gs che i dien  gefundenen  Werthe  um  das 
lOfache  und  die  von  Münk  um  das  40fache  zu  hoch.  Fiü-  alle  Fälle  ist  im 
Ehodanwasserstoff  um-  höchstens  ein  Drittel  des  im  Harn  vorhandenen  neutralen 
Schwefels  enthalten. 

Anhang. 

In  sehr  geringen  Mengen  treten  überdies  als  normale  Bestandtheile  des 

Harnes  auf  :  ,      -,     ■    -r-r  -u   

1  Schleim  und  N  u  c  1  e  o  a  1  b  u  m  i  n  e ,  welche  neben  deu  im  Harne  abnom 

auftretenden  Eiweisskörpern  (pag.  196)  ihre  Darstellung  finden. 

0  üngeformte  Fermente.  Im  Harn  sind  bis  nun  3  Arten  der  Yerdau- 
nngsfermente,  das  p  eptische,  das  tryp tische  und  das  amylolyti  sehe  Fer- 
ment nachgewiesen  worden.  Das  Vorkommen  von  Lab  im  Harn  ist  noch  nicht 
sicherc-estellt.  Grützner')  ist  geneigt,  dieses  Vorkommen  der  Fermente  von  einer 
Resorption  derselben  oder  deren  Vorfermente  aus  der  Drüse  selbst  herzuleiten 
indem  er  annimmt,  dass  die  Fermente  nach  ihrer  Benützung  höchst  wahrscheinlicU 
zerstört  werden  und  nur  ein  geringer  Rest  der  Resorption  anheimfallt,  der  aber, 
da  die  Verdauungsfermente  im  Körper  giftig  wirken,  baldigst  durch  den  Harn  aus- 
geschieden wird.  Uebertritt  von  Fennenten  in  die  Blutbahn,  nach  Unterbindung 
des  Ausfiihrungsganges  der  betrefi'enden  Drüse  (bei  Kaninchen),  oder  bei  Resorption 
des  o-anzen  drüsigen  Organes ,  wie  sie  im  übermässigen  Hunger  (Hungei-kunstler) 
auftritt  führen  zur  Ausscheidung  des  Fermentes  im  Harn.  Hierher  gehört  auch 
die  Pepsinausscheidung  im  Verlaufe  des  physiologischen  Hungers,  etwa  der  Morgen- 

stunden^^^^^  Nachweis  des  Pepsins,  sowie  der  übrigen  Enzyme  dient  der 
frische  Harn.  Der  Nachweis  wird  entweder  direct  mit  dem  Harn  gefiihrt  oder 
man  verwendet  das  Enzym ,  welches  sich  dem  Harn  (200-500  Ccm.)  dui-ch  ein- 
tägige Digestion  mit  klein  geschnittenem,  gekochtem  Fibrin  bei  Zimmertemperatnr 
entziehen  lässt.  Das  Fibrin  nimmt  nach  Grützner  nicht  nur  das  Pepsin, 
sondern  auch  das  diastatische  Ferment  und  das  Lab  auf.  Die  Fibrinflocken  werden 
mit  Wasser  abgespült  und  dann  zu  den  Versuchen  benützt.  Wenn  die  so  vor- 
bereitete Fibrinflocke  mit  l°  o„  Salzsäure  Übergossen  bei  einer  Temperatm-  von 
88—40°  C  allmälig  in  Lösung  geht ,  indem  sie  durch  das  anhangende  Enzym 
peptonisirt  wird,  so  ist  damit  der  Nachweis  des  Pepsins  gegeben. 

Um  den  Versuch  direct  mit  dem  Harn  auszuführen ,  werden  2o  ^«n.  des- 
selben mit  der  3— 4fachen  Wassermenge  verdünnt,  mit  Salzsäure  bis  zu  O^o  ,o 
Gehalt  versetzt,  dann  eine  gekochte  Fibrinflocke  hineingeworfen  uud  längere 
Zeit  doch  nicht  über  24  Stunden ,  bei  einer  Temperatur  von  40  digerirt.  Bei 
dieser  Versuchsanordnung  erhält  man  als  äusserstes  Product  der  \erdauung  nur 

Protalbumose.  ^     .  i  -j 

Unter  pathologischen  Verhältnissen  findet  sich  die  Pepsin ausscheidung  ge- 
steigert bei  Diabetes  mellitus,  vermindert  bei  Magencarcinom. 

Trypsin  ist  wegen  seiner  grossen  Erapflndiichkeit  gegen  saueren  Harn 
für  gewöhnlich  in  demselben  nicht  nachweisbar.  Will  man  es  finden,  so  muss 
man  die  Blase  vollständig  entleeren  und  nach  wenigen  Minuten  von  Beuern  Ham 
entnehmen.  Zum  Nachweis  dient  nach  Grützner  eine  mit  Magdalaroth  gelarbte 
Fibrinflocke:  löst  sich  etwas  Fibrin  durch  die  Wirkung  des  tryptischen  Fer- 
mentes auf,  so  erfolgt  Rothfärbuug.  Bender sky^)  bezieht  die  hbrinverdauende 

1)  Deutsche  med.  Wochenschr.  1891,  Nr.  21. 
•-)  Virchow's  Archiv.  Bd.  (JXXI. 
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Wirkung-  dos  a  1  k  a  1  i  s  c  Ii  gemachten  Harnes  auf  die  Wirkung  des  darin  ent- 
haltenen Trypsins. 

Ein  diastatisches  oder  am  y  1  o  ly  t  i  s  ch  e  s  Ferment,  Bechamp's 
Nei)hrozyniase,  wurde  durch  Fällen  des  normalen  Harnes  mit  der  Bfaclien 
^[enge  90''  „  Alkohol  abgeschieden.  Der  in  Wasser  lösliche  Theil  des  Niederschlages 
verwandelte  bei  Brutofentemperatur  Stärke  in  Zucker.  Aehnliche  Beobachtungen 
machten  Cohnheim,  v.  V  int s  c  h gau  nnd  C  o be  1 1  i.  Die  neueren  Versuche 
dieses  Ferment  mittelst  Fibrinflocke  (G r  ii  t  z n er)  oder  feinen  Augenschwämmchen 
(Bender sky)  aus  dem  Harn  '/Ai  isoliren,  ergaben,  dass  diese  Fennentträger  mit 
frischem  Stärkekleister  bei  Brutofentemperatur  zusammengebracht,  die  Stärke 
wohl  so  weit  verändern,  dass  Jod  keine  Reaction  mehr  mit  derselben  gibt,  dass 
es  jedoch  bis  zur  Bildung  eines  Zuckers,  welcher  Kupferoxyd  in  alkalischer  Lösung 
reducirt  uder  bei  der  Gährung  Alkohol  liefert,  dabei  nicht  zu  kommen  scheint. 
Xach  Grützner  kommt  das  stets  nur  in  geringer  Menge  im  Harn  auftretende 
diastatisclie  Ferment  besonders  reichlich  im  Nachniittagsharn  vor;  bei  Diabetes 
mellitus  und  bei  Unterbindung  des  Ansführungsgauges  der  Parotis  ist  es  im  Harn 
veiTnehrt. 

Das  Labferment  kommt  im  normalen  Harn  nur  in  geringer  Menge  unter 
bisher  unbekannten  Bedingungen  vor  (Grützner). 

3.  Eine  gechlorte  organische  Substanz  fand  S  t  eina  u  er ')  con- 
stant  im  normalen  Harn.  Dieselbe  enthält  7— 197o  der  23stündigen  gesammten 
Chlorausscheidung  als  gebundenes  Chlor.  Der  Harn  wurde  der  Dialvse  unter- 
worfen, und  es  gelang  so,  die  meisten  Harnbestandtheile  zu  entfernen  ujid  zu 
einer  Substanz  zu  gelangen,  welche  frei  von  Chloriden  6-5"  o  organisch  gebundenes 
Chlor  enthielt,  Fehling'sche  Lösung  beim  Erwännen  reducirte ,  Kupferoxvdul 
aber  in  Lösung  hielt. 


B.  Unorganische  Verbindungen. 

Die  unorganischen  Verbindungen,  welche  nach  der  Ver- 
aschung des  Harnes  zurückbleiben,  bestehen  mit  Ausnahme  der 
aus  der  Verbrennung  der  organischen  Stoffe  verbliebenen  Kohlen- 
säure aus  Salzsäure,  Phosphorsäure  und  Schwefel- 
säure, Kalium,  Natrium,  Calcium,  Magnesium  und 
Eisen  zu  Salzen  vereint.  Sie  gelangen  in  den  Harn  theils  aus 
den  in  der  Nahrung  vorkommenden  anorganischen  Salzen,  theils 
aus  den  beim  Zerfall  der  Gewebe  in  den  Ki-eislauf  gelangenden 
anorganischen  Bestand  derselben;  ein  Theil  der  Schwefelsäure 
und  Phosphorsäure  stellt  ein  Oxydationsproduct  der  S-  und  P-häl- 
tigen  Albumine  des  Körpers  dar.  Nur  das  Eisen  findet  sich 
m  Form  einer  organometallischen  Verbindung  als  Bestandtheil 
der  Harnpigmente  gebunden  im  Harn ,  so  dass  es  erst  nach  der 
Veraschung  des  Harnes  direct  nachweisbar  wird;  alle  übrio-en 
anorganischen  Bestandtheile  desselben  finden  sich  im  saueren 
Harn  als  Salze  in  Lösung  und  können  darin  sowohl  qualitativ 
als  quantitativ  direct  nachgewiesen  und  bestimmt  werden. 

Das  Ammoniak,  welches  im  normalen  Harn  des  Menschen 
in  Form  eines  Ammoniumsalzes  enthalten  ist  und  zum  Theil 
ein  Product  der  Zersetzung  der  Eiweissstoffe  im  Organismus 
«iarstellt,  wird  ebenfalls  neben  den  Basen  anorganischen  Ur- 
sprunges geschildert. 


')  Verhandl,  der  physich  Gesellsch.  in  Berlin.  1879. 
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Die  sehr  gei'inge  Menge  kieselsauerer  und  salpeter- 
sauerer Salze,  welche  theils  mit  dem  Trinkwasser,  theils  mit 
der  Pflanzennahrung  in  den  Körper  gelangt,  wird  mit  dem 
Harn  wieder  ausgeschieden.  Zu  den  anorganischen  Bestandtheilen 
des  Harnes  zählen  ferner  das  "Wasserstoffsuperoxyd  und 
die  Gase,  welche  im  normalen  Harn  absorbirt  vorkommen.  Es 
sind  dies  Kohlensäure,  Sauerstoff  und  Spuren  von  Stickstoff. 

Ausgehend  von  der  Thatsache ,  dass  das  Verhältniss  von 
Stickstoff'  (N)  als  Repräsentant  der  Eiweisskörper  zu  den  Aschen- 
bestandtheilen  bei  verschiedenen  Organgruppen,  z.  ß.  Muskel. 
Gehirn  und  Gesammtblut,  ein  verschiedenes,  jedoch  innerhalb 
der  Gruppe  ein  ziemlieh  charakteristisches  und  constantes  ist. 
wie  dies  aus  folgender,  nach  Mittelzahlen  vorhandener  Analj^sen 
von  Zuelzer  aufgestellten  Zusammenstellung  ersichtlich  ist: 


auf  100  Theile  N  kommen: 


H.jS0j 

K 

MgO 

CaO 

Cl 

Fe 

Im  Muskelfleisch 

15-7 

23 

9 

2-3 

1-4 

0-4 

0-6 

0-28 

Im  Gehirn  .  .  . 

45 

07 

24 

8 

1-1 

0-5 

2-6 

Ü-3 

Im  Totalblut  .  . 

4 

lo 

3 

10 

0-3 

0-4 

10 

4 

hat  Zuelzer  die  Möglichkeit  angenoinmen,  durch  das  relative 
Verhältniss  des  im  Harn  vorkommenden  N  zu  bestimmten  an- 
organischen Bestandtheilen  des  Harnes  —  zur  Phosphorsäure, 
Schwefelsäure,  zum  Kalium  u.  s.  w.  —  auf  die  functionelle 
Theilnahme  gewisser  Organgruppen  bei  verschiedenen  physiolo- 
gischen und  pathologischen  Vorgängen  des  Organismus  schliessen 
zu  können.  So  sollte  z.  B.  in  dem  Masse,  als  der  Stoffwechsel 
mehr  die  albuminreichen  als  die  lecithinreichen  Körperbestand- 
theile  betrifft,  das  mittlere  Verhältniss  zwischen  Stickstoff  und 
Phosphorsäure  im  Harn  diesmal  zu  Gunsten  des  ersteren  ver- 
schoben werden.  Das  relative  Verhältniss  wird,  um  leicht  ver- 
gleichbare Zahlen  zu  erhalten ,  von  N  =  100  ausgehend  fest- 
gestellt; nachdem  in  100  Grm.  Fleisch  312  N  und  0-473  Grm. 
Pa  Og  gefunden  wurden ,  so  ist  der  relative  Werth  der  Pa  Og  in 
demselben  3-12  :  0-473  =  100  :  15-1,  also  =  15-1,  d.  h.  im  Fleisch 
kommen  auf  100  Theile  Stickstoff  15  1  Phosphorsäure. 

Auf  die  von  Zuelzer  und  dessen  Schülern  in  dieser 
Richtung  gewonnenen  Resultate  werden  wir  bei  Besprechung 
der  einzelnen  unor'ganischen  Bestandtheile  des  Harnes  zurück- 
kommen. Andererseits  lässt  sich  nicht  verkennen,  dass  unsere 
geringe  Kenntniss  von  der  Vertheilungsar t  der  unorganischen 
Salze  in  die  verschiedenen  Ausscheidun^swege  ,  sowie  von  den 
Bedingungen,  welche  die  Retention  gewisser  anorganischer  Stoffe 
in  den  Geweben  zur  Folge  haben,  den  Angaben  über  den  rela- 
tiven Werth  des  Stickstoffes  zu  einzelnen  anorganischen  Bestand- 
theilen, nur  unter  wenigen  dem  Experimente  zugänglichen  Be- 


Salzsäure. 
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dinguno-en  des  normalen  und  pathologischen  Stoffwechsels,  eine 
Jiinreichend  sichere  Grundlage  darbieten. 

Die  A?"  e  r  a  s  c  h  u  n  g  des  Harnes  wird  derzeit  zumeist  wegen 
Bestimmung  des  Eisens,  seltener  zur  Bestimmung  der  Gesammt- 
menge  dev  feuerbeständigen  Salze  des  Harnes  ausgeführt  In 
ersterem  Falle  wird  man  wegen  des  geringen  Eisengehaltes  die 
ganze  iagesmenge  des  Harnes  veraschen,  in  letzterem  Ealle 
reicht  man  mit  50  Gem.  Harn  aus. 

Bei  Veraschung  des  Harnes  sind  bestimmte  Cautelen  noth- 
wendig.  Zunächst  sind  Verluste  an  Substanz  während  des  Ein- 
trocknens  zu  vermeiden;  ferner  bedingen  die  Elüchtigkeit  der 
Chloric  e  der  Alkalien  in  der  Glühhitze,  sowie  die  Reducirbarkeit 
der  Sulfate  und  der  Phosphate  durch  die  glühende  Kohle,  be- 
stimmte Regeln  der  Ausführung. 

auch  .,f/tw?,  ^'."'■'''^^'f'^''  Harninenge  vorerst  auf  dem  Wasserbade  oder 

auch  auf  tie  em  Feuer  bis  ziu-  Syrupconsistenz  eingeengt.  Diese  dickflüssige  Masse 

noch  b-ö  Stunden  lang  erwärmt  und  erst  jetzt  auf  einem  massig  gehitzten  Sandbade 
amnahg  starker  erhi  zt  Erst  wenn  keine  Gefahr  des  Ueber.^cMumens  mlT^ov- 
?S"  r  '  V  liJ  f  ^■'^«k«  '-^"dige  Masse  sammt  der  Schale  im  Luftbade  bei  12U  hl 

BlL  tT^iTt'"'^^  ^^^^  ^i"«™  Bunsen'schen 

fl  i!  :  ^  -  Verkohlen  ist  beendet,  wenn  alle  empvreumatischen 
Stofle  verfluchtig  sind  und  die  ganze  Masse  dunkel  zu  glühen  auf ängT  Man 
bsst  nun  die  Kohle  abkühlen,  übergiesst  mit  Wasser,  erwänut  und  flS  '  du 
die  ZL^  r  ^"^Se  augtes  eisenfreies  Filter  von  bekanntem  Aschengehalte 
mLv  tfi  iT-f  ^:'ederho  t  mit  heissem  Wasser  nachgespült  und  die  auf  dem 
Filter  behndhche  Kohle  wiederholt  mit  heis.sem  Wasser  gewaschen  Das  Filtr.t 
r  Sscrr  -^hauend)  werden  ges^ureJt Nuinn  hi  M 

mit  ^^tilf     XV  1^'™  ausgelaugten  kohligen  Eückstand  und  dem  Filter 

iTn  ler  Pni  ™^^^,^^f  ^^de  zur  Trockene  gebracht  und  hierauf  einige  Zeit  bei  ge- 
lindei  Eothglut  erhitzt.  Ist  die  Asche  weiss  ge.vorden  ,  so  giesst  man  die  durch 
Aiislaugen  der  Kohle  erhaltene  Flüssigkeit  in  die  Platiischare  zurür  veMuu^te^ 
ü  r  Sch  fV""^  glüht  gelinde.  Man  lasst  schliesslich  die  Schale  im  Scator 
übe    Schwefelsaure  erka  ten  und  wägt.    Das  Ergebniss  dieser  Wägung  wenSeT 

M^fdeÄ^  ''''''''''''  ™^  ^"^--^ 


§.  35.  Salzsäura  (Chloride), 

Die  im  Harne  vorkommende  Chlorwasserstoffsäure  ist  nacii 
dem  Gesetze  des  Verhaltens  von  Lösungen ,  in  denen  mehrere 
fealze  mit  verschiedenen  Basen  und  Säuren  vorkommen,  auf 
sammtliche  m  diesem  Excrete  vorkommende  Basen  vertheilt- 
die  Hauptmas.se  derselben  ist  jedoch  gewiss  an  Natrium  ge- 
bunden. Da  überdies  die  Salzsäure  dem  Organismus  zum 
weitaus  grössten  Theile  in  Form  des  Chlornatrimns  zugeführt 
wird,  und  nur  em  geringer  Theil  dieses  Clornatriums  im  Oro-a- 
SpTh':-!  Salzsäure  zerlegt  wird,  während  der 

grosste  Theil  desselben  unzersetzt  die  Gewebe  umspült  und  den 

^- as  k  i  u  ,  Zur  Bestimmung  des  Ei.seuE'ehaltp')  i"m  l-i.,,..,    ai  -i. 
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Organismus  verlässt  ;  so  hat  die  Gepflogenheit  der  Kliniker, 
die  Menge  der  im  Harne  vorkommenden  Salzsäure  als  Chlor- 
natriiim  in  Rechnung  zu  bringen,  ihre  Berechtigung. 

Die  Menge  des  während  24  Stunden  im  normalen  Harn 
ausgeschiedenen  Chlornatriums  beträgt  nach  Hegar  H  b  Grm., 
Bischoff  fand  im  Durchschnitt  14-73  Grm.,  Bealo  12  Grm. 
Chlornatrium.  Die  Angaben  der  einzelnen  Autoren  über  _  die 
24stündige  Ausscheidungsmenge  des  Kochsalzes  difleriren  ziem- 
lich bedeutend.  Rabuteau  hält  12  Grm.  für  die  beste  mittlere 
Zahl.  J.  Vogel  nimmt  10-13  Grm.  ClNa  für  24  Stunden  an. 
Die  Ausscheidung  der  Chloride  ist  am  stärksten  nach  der  Mahl- 
zeit, am  geringsten  in  der  Nacht.  Sie  wird  vermehrt  durch 
körperliche  Bewegung,  durch  reichliches  Wassertrinken;  ver- 
mindert durch  Ruhe,  also  auch  während  des  Schlafes. 

Die  Ausscheidung  der  Chloride  ist  bei  Gesunden  abhängig  : 

1.  Von  der  Kochsalzmenge,  die  man  mit  den  Speisen  geniesst. 
Nach  Voit  wird  unter  normalen  Verhältnissen  die  ganze  in  der 
Nahrung  aufgenommene  Menge  Kochsalz  durch  die  Nieren  ausge- 
schieden. Die  Kochsalzmenge  im  Harn  wird  überdies  von  allen  Agentien 
vermehrt,  welche  eine  Steigerung  der  Harnausscheidung  zur  Folge 
haben,  z.  B.  durch  reichUchen  Genuss  von  Wasser. 

2.  Nach  Bunge  wird  durch  den  vermehrten  Genuss  von  Kali- 
salzen (phosphorsaures,  citronensaures,  schwefelsaures  Kali,  weniger 
von  Chlorkalium)  dem  Organismus  Chlornatrium  in  grösserer  :\Ienge 
entzogen.  Siehe  auch  Kalium  und  Natrium. 

3.  Schon  die  Versuche  von  Lehmann  haben  gelehrt,  dass  im 
Blute  unter  allen  Umständen,  unabhängig  von  der  mit  der  Nahrung 
eingeführten  Menge,  ein  gewisses  Quantum  Kochsalz  zurückgehalten 
wird.  Das  Blut  eines  Menschen,  dem  das  Kochsalz  aus  der  Nahrung 
entzogen  wird,  verarmt  immer  mehr  an  Chloriden,  doch  hält  das  Blut 
stets  eine  verhältnissmässig  bedeutende  Menge  zurück.  Lehmann 
fand  in  drei  Fällen  unter  verschiedenen  Verhältnissen  der  Ivochsalz- 
zufuhr  4-138,  4-148  und  4-181  Grm.  ClNa  in  1000  Grm.  Blut. 

Diese  Constanz  des  Blutes  in  seinem  Gehalt  an  Kochsalz  regulirt 
nach  Voit  gleichsam  die  quantitativen  Verhältnisse  der  Ausscheulung 
desselben.  Wird  zuviel  NaCl  eingeführt,  dann  erscheint  der  üeber- 
schuss  im  Harne  wieder,  sinkt  der  Ueberschuss  der  Einnahme,  dann 
mindert  sich  wieder  die  Abgabe. 

Ausscheidung  der  Chloride  in  Krankheiten. 

1.  Bei  allen  acuten  fieberhaften  Krankheiten 
nimmt  die  Ausscheidung  der  Chloride  ganz  bedeutend  ab ,  ja 
dieselben  verschwinden  beinahe  gänzlich  aus  dem  Harn.  Diese 
für  die  klinische  Diagnostik  so  werthvolle  Thatsache  wurde 
zuerst   von   Redtenbacher  ^    für   die   Pneumonie  nacli- 


')  Zeitsclir.  clor  Gesellsch.  iler  Aorzte.  "Wien  185Ü. 
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gewiesen  und  später  von  Anderen  für  die  übrigen  exsudativen 
Pi'ocesse  bestätigt.  Es  nimmt  die  Menge  der  Chloride  in  dem 
Masse  ab  als  die  Entzündungserscheinungen  zunehmen,  dieselbe 
verschwindet  auf  der  Höhe  der  Krankheit  oft  bis  zum  hundert- 
sten Theil  der  normalen  Menge.  Diese  Erscheinung  hängt  wohl 
theilweise  von  der  verminderten  Zufuhr  von  Chloriden  während 
des  fieberhaften  Zustandes  ab ;  doch  wurde  durch  Experimente 
festgestellt,  dass  selbst  nach  Einfuhr  von  Kochsalz  und  Acid. 
bydrochloric.  dil.  die  Chloride  bis  zur  Acme  des  exsudativen 
Processes  im  Harne  nicht  wieder  erscheinen. 

Nach  F.  Röhmann»)  siud  es  die  allgemeinen  Stoffwechselvorgänge  im 
incber,  welche  die  wesentlichste  Ursache  der  Retention  der  Chloride  bilden  bt 
sucht  dies  specieU  mit  dem  Verhalten  des  circulirenden  Eiweis'ses 
zum  Chlornatrium  im  Plasma  zu  beweisen.  Stellt  man  sich  vor  dass 
sich  in  dem  Plasma  eines  Organismus  eine  gewisse  Menge  Chlornatrium  befindet 
und  eme  dem  entsprechende  Menge  im  Harne  ausgeschieden  wird,  dann  wird' 
wenn  jetzt  eine  bestimmte  Quantität  Eiweiss  in  das  Plasma  hineingelangt  dieses 
sich  mit  dem  vorhandenen  freien  Chloruatrium  verbinden  und  dieses  im  Oi-o-a- 
nismus  zm-uckhalten.  Einen  ganz  ähnlichen  Vorgang  finden  wir  im  Fieber  wo 
dm-ch  den  Zerfall  von  Gewebe  Orgaueiweiss  zu  circulirendem  wird  Von  letzterem 
wird  aber  nur  ein  Theil  sofort  in  seine  Endproducte  zersetzt,  das  übrige  wird 
wie  das  Verhalten  der  Stickstoffausscheidung  während  und  nach  dem  Fieber 
zeigt,  im  Korper  zurückgehalten.  Im  Plasma  verbindet  es  sich  mit  dem  Chlor- 
natnum,  yerhindei-t  dieses  an  der  Ausscheidung  und  bewirkt  so  die  Verminderung 
der  Chloride  im  Harne.  ^ 

Eine  Ausnahme  von  der  Verminderung  der  Chlorausschei- 
dung  im  Harn  bei  fieberhaften  Zuständen  findet  sich  nach 
J .  Vogel  beim  "W  e  c  h  s  e  1  f  i  e  b  e  r.  Hier  wird  nämlich  während 
der  Paroxysmen  mehr  Kochsalz  ausgeschieden,  als  während 
der  Apyrexie.  Dass  die  Chloride  während  der  apyretischen 
i^ause  mit  der  Nahrung  aufgenommen  werden,  ist  selbstverständ- 
lich. Vogel  fand  bei  einer  Erau,  die  an  Intermittens  tert 
ütt,  die  stündliche  NaCl- Ausscheidung  kurz  vor  dem  Unfall 
0-15,  während  des  Anfalles  4-12  (!)  und  nach  dem  ParoxVsmus 
ü'Od  (rrm. 

2.  In  chronischen  Krankheiten  geht  die  Kochsalz- 
ausscheidung  m  den  meisten  Eällen  mit  dem  allgemeinen  Er- 
nährungszustände und  mit  der  ausgeschiedenen  Harnmeno-e 
parallel  und  wird  dem  Arzte  auch  ein  Bild  von  den  Verdauun^s- 
kratten  des  Kranken  liefern. 

Im  Harne  Pruriginöser  fand  H.  v.  Brueff  ^)  eine  Ver- 
mehrung der  Chloride,  in  einem  Ealle  bis  zu  30  Grm 
pro  lag;  er  hält  diese  vermehrte  Kochsalzausscheidung  für  ein 
Symptom  des  Prurigo. 

,  ^^ineVerminderungderKochsalzausscheiduno- 
ist  constant  bei  den  mit  Albuminurie  einhergehenden 

bpir"l''TT  /'i^'^'l'^^f''  der  Ansammlung  seröser  Flüssig- 
keit im  Unterhautbindegewebe  —  Hydrops  —  und  bei  der 

*)  Zeitschr.  für  klin.  Med.  I,  .513. 
Wiener  med.  Wochenschr.  1871,  2.3. 


140 


II.  Abschnitt. 


Entstehung  seröser  Transsudate  in  den  Körperhöhlen :  _  dabei 
wird  das  Kochsalz  in  dem  Blute,  in  den  Geweben  und  in  dem 
Transsudate  zurückgehalten.  Dass  es  sich  in  diesen  Fällen  nur 
um  eine  Retention  des  Kochsalzes  handelt,  zeigt  sich  auch 
dadurch,  dass  eine  durch  Diuretica  herbeigeführte  Harnver- 
mehrung stets  auch  eine  Zunahme  der  Chloride  im  Harn  zur 
Folge  hat.  Der  Kochsalzgehalt  des  Harnes  kann  in  solchen 
Fällen  auf  30—50  Grrm.  in  1^4  Stunden  anwachsen. 

Dickin s  011  fand  die  Menge  der  Clüoride  ven-ingei-t  bei  der  Nephritis 
tubulosa,  bei  der  Nephritis  interstitialis  und  bei  der  arayloiden  Degeneration  der 
Niere  im  späteren  Stadium,  Eggel  in  einem  Falle  von  Chylurie  mit  reichlichem 
Eiweissverlust. 

Chemisches  Verhalten  und  Nachweis  der  Chloride  im  Harn. 

Chemisches  Verhalten.  1 .  Versetzt  man  eine  neutrale  oder 
sauei-e  Flüssigkeit,  welche  Chloride  enthält,  mit  salpetersauerem  Silber- 
oxyd, dann  fällt  ein  käsiger,  flockiger,  weisser  Niederschlag  von  Chlor- 
silber (AgCl)  heraus,  welcher  in  Mineralsäuren  unlöslich,  und  lösUch 
in  Ammoniak  ist. 

Fällt  mau  die  Salzsäure  in  salpetersauerer  Lösung  i m  Harne, 
dann  fallen  neben  dem  Chlorsilber  auch  die  Silberverbindungen  der 
Harnsäure,  des  Kreatinins,  Xauthins,  der  Pigmente  u.  s.  w.  heraus. 
Würde  man  daher  den  ganzen  Niederschlag  als  Chlorsilber  auuelmien, 
dann  würde  man  mehr  Chloride  finden,  als  wirklich  vorhanden  .sind. 

2.  Versetzt  man  eine  neutrale  Lösung  von  Chloriden,  in  welcher 
ein  lösliches  neiurales  Salz  der  Phosphorsäure  vorhanden  ist,  mit 
salpctersauerem  Silberoxycl,  dann  fällt  nach  dem  Chlorsilber  auch  das 
phosphorsauere  Silberoxyd  als  lichtgelber  Niederschlag  heraus.  Letzteres 
löst  sich  aber,  wenn  man  mit  Salpetersäure  ansäuert.  Man  verfährt 
daher  zum 

N  a  c  1)  w  e  i  s  d  e  r  Chloride  im  Harne  in   folgender  Weise  : 

In  einer  Eprouvette  werden  5 — 10  Ccm.  Harn  mit  einigen 
Tropfen  Salpetersäure  angesäuert  (um  die  Fällung  der  Phospliorsäure 
zu  verhüten)  ,  dann  versetzt  man  mit  einigen  Tropfen  einer  Lösung 
von  salpetersauerem  Silberoxyd.  Es  fällt  ein  flockiger,  käsiger  Nieder- 
schlag von  Chlorsilber. 

Aus  eiweisshältigem  Harne  muss  das  Eiweiss  durch  Coaguliren 
und  nachlieriges  Filtriren  früher  entfernt  werden,  worauf  man  das 
Filtrat  in  der  eben  geschilderten  Weise  prüft. 

Sind  Jodide  oder  Bromide  im  Harne,  so  müssen  dieselben 
nach  der  auf  pag.  142  angegebenen  Weise  früher  daraus  entfernt 
werden. 

Bestimmung  der  ChlDride. 

Da  in  einem  mit  Salpetersäure  angesäuerten  Harne  mit  Silbernitrat 
ausser  Cldorsilber  auch  noch  organische  Silberverbindungen  ausge- 
fällt werden,  wodurch  das  Resultat  der  Bestimmung  der  Salzsäure 
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ein  imgenaues  wird,  so  führt  man  die  Bestimmung-  der  Chloride  im  Harne 
zweckmässig-  erst  nach  dem  Veraschen  desselben  mittelst  Salpeter  aus. 

Man  bringt  zu  diesem  Zwecke  in  eine  kleine  Platinscliale  5  bis 
10  Ccm.  Harn,  versetzt  dieselben  mit  2  Grra,  chlor  freiem  Salpeter 
und  dampft  am  Wasserbade  zur  Trockene  ab.  Den  Rückstand  erhitzt 
man  über  freiem  Feuer,  zuerst  gelinde,  später  stärker,  bis  alle  Kohle 
oxydirt  ist.  Der  erkaltete  Rückstand  stellt  eine  weisse  unorganische 
Schmelze  dar.  Bei  zuckerhaltigen  Harnen  kann  man  die  Menge  des 
Salpeters  noch  um  die  Hälfte  vermehren,  um  etwaige  Verluste  durch 
ein  zu  heftiges  Verpuffen  sicher  zu  vermeiden.  Mit  der  Lösung  dieser 
Salzmasse  in  Wasser  wird  nun  die  eine  oder  die  andere  der  folgenden 
t  i  t  r i  m  e  t  r  i  s  c  h  e  n  Bestimmungsmethoden  ausgeführt ,  welche^  beide 
überdies  auch  im  un veraschten  Harn  zur  Bestimmung  der  Chloride 
anwendbar  sind. 

Bei  Harn,  der  viel  AmmoniumcMorid  enthält  —  Eundehai-n  —  ist  es  mn 
der  Verflüchtigimg  des  Chlors  vorzubengen  nothwendig ,  denselben  vor  der  'Ver- 
aschung  schon  beim  Eindampfen,  mit  Natriumcarbonat  bis  znr  alkalischen  Eeaction 
zu  versetzen,  wodurch  alles  Chlor  an  Natrium  gebunden  wird  (Salkowskij. 

a)  Chlorbestimmung  nach  Möhr.  Princip.  Aus  einer 
neutralen  Lösung  von  Chloriden  wird,  selbst  bei  Gegenwart  von 
Phosphaten,  durch  salpetersaueres  Silber  zuerst  die  Salzsäure  voll- 
ständig gefällt.  Hat  man  gleichzeitig  neutrales  Kaliumchromat  in 
Losung,  so  entsteht  erst,  nachdem  sämmtliche  Salzsäure  als  Chlorsilber 
gefällt  wurde,  ein  bleibender  rother  Niederschlag  von  Silberchromat 
dessen  Auftreten  daher  als  Index  für  die  vollständige  Abscheiduno- 
der  Salzsäure  dient.  Die  Reaction  verläuft  in  dieser  Weise  nur  in 
neutraler  Lösung. 

Zur  Bestimmung  der  Chloride  in  einem  an  diesen  sehr  armen 
Fieberharne  ist  Mohr's  Methode  nicht  brauchbar. 

r      ^  on^'i  ^f'^'^Sen  sind  hierzu  erforderUch :  1.  S  i  1  b  e  r  1  ö  s  u  n  g  mit  29-075  Grm 
^^\?'^  J^^^-^^-  Cubikcentimefer  dieser  Lös^iZ" 

en  spricht  (J-Ül  Grm.  Natriumchlorid  oder  0-00607  Grm.  Chlor.  2.  Peiugepulvertes 
dilorfreies  Calciumcarbonat.  3.  Kaliumchi-omatlösung,  circa  25  Grm  -elbes  Kalium 
Chromat  in  100  Ccm.  Wasser  enthaltend.  4.  Chlornatriumlösung  mit  10  Gnu  NaCl 
in  1  Liter  Wasser  also  gleichwerthig  der  Silberlösung.  Sie  dient  zur  Controle  der 
Ric-htigkeit  der  Silberlosung,  ferner  ermöglicht  sie  etwa  im  Ueberschuss  zugesetzte 
bilberlosung  zurück  zu  titriren.  öC»>-t/.i,t 

_  Ausführung.  Die  aus  5—10  Ccm.  Harn  durch  Veraschen 
mit  Salpetersäure  erhaltene  Salzmasse  wird  in  50  Ccm.  Wasser  o-döst 
und  vorsichtig  in  ein  Bechergläschen  gebracht.  Zu  der  jetzt  alktliseli 
reagirenden  Flüssigkeit  gibt  man  tropfenweise  -reine  verdünnte  Sal- 
petersäure, bis  schwach  sauere  Reaction  eingetreten  ist.  Diese  wird 
durch  Hinzufügen  einer  Messerspitze  voll  chlorfreien  kohlensaueren 
Kalkes  wieder  abgestumpft.  Ein  Ueberschuss  von  kohlensauerem  Kalk 
stört  selbstverständlich  die  Reaction  nicht.  Zur  Mischung  gibt  man 
nun  1—2  Tropfen  einer  verdünnten  Lösung  von  neutralem  chrom- 
saurem Kall  hinzu  und  lässt  unter  stetem  Umrühren  mit  dem  Glas- 
stabe von  der  titrirten  Silberlösung  tropfenweise  so  lange  zufliessen, 
bis  die  beim  Zutropfen  derselben  entstehende  rötliliche  Färbung  nach 
üem  Umrühren  nicht  mehr  verschwindet. 
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Bcreeliiiung.  Jeder  Cubikcentimeter  der  titrirten  Silberlösung  entspriclit 
JOMgrm.  Chlornatrium  -  6-Ü65  Mgrm.  Chlor.  Hätte  man  also  für  5  Ccm.  Harn 
6  Ccm  Silberlösung  verbraucht,  so  entspräche  dies  6  X  O'OlÜ  Grm.  =  0-060  Grm. 
Chlornatrium  in  der  erwähnten  Harnmenge  und  für  die  ii4stündige  Harnmenge 
von  1200  Ccm. 

5  :  0-060  =  1200  Com.  :  x 

X  =  14-4  Grm.  ClNa. 

In  Fällen,  wo  im  Harn  Jodide  oder  Bromide  sind,  erfährt 
die  eben  dargestellte  Methode  nach  Salkowski  die  folgende  Modi- 
fication.  Es  wird  der  Harn  wie  oben  mit  Salpeter  verl^rannt,  die 
Schmelze  im  Wasser  gelöst,  mit  Schwefelsäure  angesäuert  und  das 
Jod  oder  Brom  durch  Ausschütteln  mit  Schwefelkohlenstoi^'  entfernt. 
Zur  Vorsicht  kann  man  der  angesäuerten  Lösung  auch  noch  einige 
Tropfen  einev  Lösung  von  salpetrigsauerem  Kali  zusetzen,  che  man 
mit  Schwefelkohlenstoff  ausschüttelt.  Die  wässerige  Lösung  wird 
schliesslich  mit  kohlensauerem  Kalk  neutraUsirt  und  man  verfährt 
wie  oben. 

Die  Bestimmung  der  Chloride  nach  Mohr  ist  auch  im  nativen 
Harn,  trotz  der  saueren  Reaction  desselben  direct  ausführbar,  doch 
ist  es  zweckmässig,  auch  diesen  früher  mit  kohlensauerem  Kalk  zu 
neutralisiren  und  ihn  überdies  mit  der  lOfachcn  Menge  Wasser  zu 
verdünnen.  Dunkle  Harne  müssen  früher  mit  chlorfreier  Kohle  entfärbt 
werden.  Trotzdem  im  veraschten  Harn  auch  die  in  Steinauer's  chlor- 
haltigem Körper  (s.  pag.  135)  enthaltene  Chlormenge  mit  bestimmt 
wird,  fallen  die  Resultate  der  Bestimmung  im  nativen  Harn  etwas  zu  hoch 
aus.  'Ammouiakalisch  reagirender  Harn  muss  für  diese  Bestimmiings- 
methode  mit  Salpetersäure  neutralisirt  und  im  Falle  der  Uebersäuerimg 
wieder  mit  Calciumcarbonat  neutralisirt  werden. 

h)  Chlorbestimmung  nach  Volhard's  Verfahren.  Prin- 
cip.  In  einer  mit  Salpetersäure  versetzten  Lösung  von  Silbernitrat, 
welche  Chlorsilber  enthält,  wird  dieses  durch  Rhodanalkalien  nicht 
umgesetzt,  hingegen  wird  das  als  Silbernitrat  vorhandene  Silber  durch 
Rhodanalkalien  als  weisses  Rhodansilber  gefällt.  Enthält  die  Flüssig- 
keit neben  Silberlösung  gleichzeitig  ein  Eiseuoxydsalz,  so  entsteht  m 
dem  Augenblick  wo  alles  Silber  ausgefällt  ist,  eine  blutrothe  Färbung 
von  Eisenrhodanid.  Fällt  man  demnach  aus  einer  Lösung  von  Chlo- 
riden die  Salzsäure  mit  Anwendung  eines  Ueberschusses  einer  titrirten 
Silberlösung  als  Chlorsilber,  so  lässt  sich  der  Ueberschuss  von  Silber- 
lösung  mit  einer  Rhodankaliumlösung  von  bekanntem  Gehalt,  bei 
Gegenwart  von  Eisenoxyd  als  Indicator,  zurücktitriren. 

An  Lösungen  sind  hierzu  erforderlich:  1.  Silberlösnng,  deren  jeder  Cubik- 
centimeter 10  Mgrm.  Kochsalz  entspricht,  s.  pag.  141.  .    ,    i.   •  4. 

2.  Rhodankaliumlösung,  welche  der  Silberlösnng  äquivalent  ist, 
also  16-6  Grm.  KCNS  in  1  Liter  Wasser  gelöst  enthält.  Da  das  käufliche  Rhochvn- 
kalium  nicht  absolut  rein  ist,  so  muss  die  Rhodankaliumlösung  auf  die  bilber- 
lösung  eingestellt  werden.  Man  verfährt  zu  dem  Beliufe  in  folgender  Weise:  Es 
werden  18  Grm.  Rhodankalium  in  einem  Literkolben  in  Wasser  gelöst  und  AVasser 
bis  zur  Marke  nachgefüllt.  Aus  der  gut  uuigeschüttelten  Lösung  werden  100  Ccm. 
zur  Feststellung  des  Wirkung.swerthes  der  Lösung  benützt;  man  füllt  diese  in 
eine  Bürette.  In  ein  Becherglas  misst  man  10  Ccm.  der  Silberlösnng  (1),  lugt 
dazu  5  Ccm.  chlorfreie  Salpetersäure  (3)  und  1-2  Com.  Eisenoxydsulfatlosung  (4), 
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v<'nlunnt  auf  etwa  lUU  <.'cin.  mit  Wasser  und  lasst  aus  der  Bürette  unter  foi-t- 
wahrcndcm  Lnirühreu  Khodankaliiinilüsung  so  lange  zufiiesseii ,  bis  die  über  dem 
Niederschlag  stehende  Fliissiglceit  eine  dauernde  ganz  schwach  röthliclie  Färbun"- 
angenommen  liat.  Ware  diese  Endreaction  nacli  Verbrauch  von  9-2  Ccm.  Rhodan"- 
kaliumlösung  eingetreten,  dann  sind  die  im  Literkolben  zurückgebliebenen  9(JÜ  Ccm 
mit  Wasser  zu  verdünnen  im  Verhältniss  von  9^2  :  lU;  9  2  :  ]0  ='()Ü0  •  x  ■ 
X  =  978-2.  Man  lasst  also  zu  den  9(JU  Ccm.  der  Lösung  78-'2~Ccm.  Wasser  aus 
einer  Bürette  fiiessen,  und  liat  dann  eine  Liisung  die  im  Liter  16-6  Grm  Rhodan- 
kahum  enthalt,  somit  der  Silberlösung  äquivalent  ist.  Man  prüft  die  Richti'-keit 
der  Lösung  durch  eine  zweite  Titration.  " 

3.  Chlorfreie  Salpetersäure  vom  spec.  Gew.  r2. 

4.  Eine  kalt  gesattigte  Lösung  von  clilorfreiem  Eisenoxydsulfat  oder  Eisen- 
amnioniakalaun. 

1.  Ans  führ  uug   nach   F.  A.  Faick.  Es  werden  5— 10  Ccm. 
des  filtrii'ten  Harnes  nach  Zusatz  von  clilorfreiem  Salpeter  nnd  Natrium- 
carbonat  in  einer  Platinschale  eingedampft  und  verascht.    Die  weisse 
Salzmasse  wird  gelöst,  mit  Salpetersäure  ganz  schwach  angesäuert 
nnd  mit  Silbernitrat  versetzt,  bis  neben  dem  weissen  Chlorsilber  gelbes 
phosphorsaueres  Silber  ausfällt.    Durch  das  Veraschen  mit  Salpeter 
enthält  die  Lösung  auch  salpetrige  Säure,  welche  in  diesem  Falle  die 
Endreaction  stören  würde.  Zur  vollständigen  Entfernung  derselben  wird 
die  Mischung  nun,  nachdem  das  Chlor  durch  Silber  ausgefällt  wurde 
nach  Znsatz  von  Salpetersäure  eine  Zeit  lang  auf  dem  Wnsserbade 
CTwannt.    Hierauf  lässt  man  erkalten ,  fügt  5  Ccm.  einer  gesättigten 
Lisenalaunlösung  (50  Grm.  Eisenoxyd  im  Liter)  hinzu,  und  lässt  nun 
unter   Imrühren   die  der  Silberlösung  gleichwerthige   Lösung  von 
Lhodanammönium  so  lange  zufliessen,   bis  das  überschüssige  Sill)er 
vollständig  gefällt  ist,  was  an  dem  bleibenden  Auftreten  der  Roth- 
farbung  in  der  Mischung  zu  erkennen  ist.  Der  Unterschied  zwischen 
der  Menge  der  verbrauchten  Silberlösung  und  der  Rhodanammonium- 
iosung  entspricht  der  Chlormenge  der  Flüssigkeit. 

B  erechnung.    Hätte  man  z.  ß.  für  10  Ccm'^  Urin  7-2  Ccm.  Silberlösnno- 
verbraucht  und  weiter  zum  Rücktitrken  des  überschüssigen  Silbers,  bis  zum  Int 
ü   ea  der  bleibenden  Rothfärbung  2^4  Ccm.  Rhodanlösung,  so  haben  wir  4?  Ccm 
bilberlosung  entsprechend,  U048  Grm.  ClNa  in  10  Ccm.  Harn.  ^^ö^^cm. 

Für  die   Bestimmung  der  Chloride  im  Harn  direct  ohne 
\  eraschiing,  wird  diese  Methode  in  der 

2.  Ausführung  nach  E.  Salkowski   in    folgender  Weise 
geübt:  Es  werden  10  Gem.  Harn  in  ein  Messkölbclien  von  100  Ccm 
gebracht  und  auf  ungefähr  60  Ccm.  verdünnt,  dann  mit  etwa  2  Ccm" 
reiner  Salpetersäure   (1-2  spec.  Gew.)   angesäuert  und   hierauf  mit" 
lö  Lern,  der  gewöhnlich  zur  Bestimmung  der  Chloride  im  Harne 
benutz  en  Silberlösung  (1  Ccm.      O'Ol  ClNa)  versetzt.    Man  seilte 
nunmehr  unter  Verschluss  des  Kölbchens  k/äftig  durch,  bis  siel  d7 
Fussigkeit  geklärt  hat,  füllt  mit  destillirtem  Wasser  bs  zur  Made 
bei  Zl    T  Faltenfilter.  Die  Filtration  erfo  -der 

bei  gutem  Papier  nur  wenige  Minuten,  das  Filtrat  ist  absolut  kla 
80  Ccm.  desselben  werden  abgemessen,  in  ein  etwa  250  Ccm.  fassendes" 

hl  rtt  '"'r'^^l   "^'^  k-'tgesättigten   Lösung  von 

^^Zt  Eiseuoxydammoniak  vernetzt  und  nun  d" 

bUbeigehalt  durch  Titriren  mit  Khodanammoniumlösung  bestin.mt  Den 
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Eiidpimkt  der  Rcaction  bezeichnet  die  beim  Umschütteiii  nicht  wieder 
verschwindende  rötldiclic  Filrbung  durch  Eisenrhodanid. 

Bei  der  Bereclinung  ist  die  für  80  Cem.  verbrauchte  Ehodanlösiing  liir  die 
GesaBimtmeugü  de.s  verdünnten  Harnes  100  Ccm.,  entsprechend  lU  Com.  nativen 
Harn  richtig  zu  stellen,  wonach  man  wie  oben  verfahrt. 

Die  Bestimmung  der  Chloride  nach  Habel  und  Fern- 
hol t  z  s.  pag.  52. 

§.  35.  Phosphorsäure. 

Die  im  normalen  saueren  Harne  vorkommende  Phosphor- 
säure ist  in  diesem  theils  an  Natron  oder  Kali  gebunden  als 
Mononatrium-  und  Monokaliumphosphat ,  theils  an  Kalk  und 
Magnesia  gebunden,  in  Form  sauerer  Salze  dieser  Erdalkalien 
enthalten.  Als  Quelle  derselben  dienen  die  mit  den  Nahrungs- 
mitteln (Fleiscli,  Cerealien,  Leguminosen)  eingeführten  phosphor- 
saueren Salze,  soweit  diese  wieder  durch,  den  Harn  zur  Aus- 
scheidung gelangen,  ferner  die  mit  der  Nahrung _ eingeführten 
phosphorsäurehältigen  organischen  Substanzen  (Lecithin)  und  die 
Oxydationsproducte  der  phosphorhältigen  Organbestandtheile. 

Die  Menge  von  Phosphorsäure  P.jOg,  welcbe  im  normalen 
Harne  während  24  Stunden  ausgeschieden  wird,  beträgt  zwischen 
2-5  und  ^-S  Grm. ,  bei  kräftigen  männlichen  Lidividuen  steigt 

das  Mittel  auf  3-5  Grm. 

Breed  fand  im  Mittel  von  mehreren  Personen  in  24  Stunden  3-7— ol  Grrm. 
Phüsphorsäure ,  Neubauer  gibt  als  Mittel  2  Grm. ,  Weidner  2-76  Grni.  in 
24  Stunden  an.  Ranke  fand  als  Maximum  bei  einer  Aufnahme  von  1832  Grm. 
Fleisch  in  24  Stunden  8  Grm.  Phosphorsiiure  im  Harn. 

Von  der  Gesammtmenge  der  im  Harn  enthaltenen  Phosphor- 
säure sind  nach  Riesel  etwa  zwei  Drittel  an  den  obgenannten 
Alkalien,  ein  Drittel  an  den  alkalischen  Erden,  Calcium  und 
Magnesium  gebunden,  das  will  sagen,  dass,  wenn  die  Erdalkalien 
im  Harne  durch  Ammoniak  als  unlösliche  Phosphate  gefällt 
werden,  die  Erdalkalien  nur  zum  Binden  von  ein  Drittel  der 
im  Harne  befindlichen  Menge  von  Phosphorsäure  hinreichen. 

Aus  den  Beobachtungen  von  AVinkler,  Mösl  er  und  J. 
Vogel  ergibt  sich,  das  die  absolute  Menge  der _ stündlichen 
Phosphorsäureausscheidung  bei  Gesunden  regelmässige  Schwan- 
kungen zeigt,  in  welchen  sich,  wie  bei  der  Ausscheidung  der 
Chloride,  in  einer  Richtung  der  Einfluss  der  Mahlzeit,  in  anderer 
der  der  Nachtruhe  deutlich  geltend  macht;  sie  steigt  nach  der 
Hauptmahlzeit,  erreicht  ihr  Maximum  am  Abend,  fällt  während 
der  Nacht,  und  weiter  bis  zu  einem  Minimum  in  den  Vor- 
mittagsstunden. Die  Phosphorsäureausscheidung  ist  zufolge  des 
grossen  Gehaltes  des  Fleisches  an  Phosphorsäure  grösser  bei 
animaler  Kost,  wie  bei  vegetabilischer. 

Die  Ausscheidungsmenge  der  Phosphorsäure  ist  abhängig  :  1.  Von 
der  directen  Einfuhr  von  Phosphorsäure  oder  phosphorsaueren  Salzen 
in  den  Körper,  auch  von  der  Einfuhr  gewisser  Nahrungsmittel,  deren 
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Phosphorverbindimgen  im  Körper  in  Phosphorsäure  umgewandelt  werden 
können  (Gehirnsubstanz).   Durch  Hungern  fällt  die  Phosphorsäure- 
Ausscheidung  auf  ein  Minimum,  ohne  jedoch  wie  die  des  Kochsalzes 
bei  längerem  Fasten  gänzlich  zu  verschwinden.  2.  Von  den  Schwan 
klingen  der  Körpertemperatur ;  bei  Zunahme  derselben   steigt  ihre 
absolute  Menge ,  während  ihre  relative  Menge  im  Verhältniss  zum 
Sickstoft  fällt.    3.   Vom  Zustande  der  Verdauungswege;  bei  der 
Obstipation  nimmt  die  Quantität  der  Erdphosphate  zu,  während  sie 
beim  Vorhandensein  einer  Diarrhoe  sinkt.  4.  Nach  Schetelig-n 
wäre  die  Ausscheidung  der  Phosphorsäure  im  Urin  nicht  allein  als 
der  Ausdruck  des  Umsatzes  im  Zellenleben  zu  betrachten    sie  folfft 
vielmehr  in  erster  Reihe  den  Gesetzen  der  Verdauung  und  Absorption 
im  Intestinaltractus. 

Um  aus  der  Menge  der  im  Harne  ausgeschiedenen  Phosphor- 
saure einen  Rückschluss  auf  die  Zersetzungsvorgänge  der  stickstoff- 
haltigen Korperbestandtheile  während  der  Ausscheidungsperiode  machen 
zu  können,  soll  man  nach  Zuelz er  das  relative  Verhältniss  der 
1  hosphorsaure  zum  Stickstoff  berücksichtigen. 

c.-  1  "^^^  Knochen  deponirte  Phosphorsäure  (auf  100  Thl 

btickstoff   426--430   Phosphorsäure)   unter  normalen  Verhältnissen 
dem  Stoffwechsel  mir  in  sehr  geringem  Grade  unterliegt,  so  sind  es 
hauptsachhch  die  Weichtheile,  auf  deren  Zersetzungsweise  wir  aus  der 
relativen  Phosphorsäure  des  Harnes  schliessen  werden.  Entsprechend 
der  pag.  136  angeführten  Tabelle  lassen  sich  nun  die  Weichtheile 
nach  Ihrem  Reichthum  an  Lecithin  und  Phosphorsäure  in  3  Gruppen 
emtheilen,  nervöse  Organe,  die  am  meisten  davon  auf  100  Th.  N 
45  rh  F,0„  die  Muskeln  die  viel  weniger  100  :  15-7  enthalten  und 
das  Blut    welches  am  wenigsten  100:4  enthält,  es  wird  daher  das 
relative  Verhalten  von  Stickstoff  zu  Phosphorsäure  im  Harne  von  dem 
Verhaltnisse  abhängen,  in  welchem  die  Zerstörung  durch  den 
Stoffwechsel  vorwiegend  lecithinreiche  odereiweiss- 
reiche  Organe  betrifft.    Nach  Zuelzer  sollen  nun  in  allen 
fallen,  in  denen  (unter  Ausschluss  des  Einflusses  der  Nahrung)  die 
relative  Phosphorsäure   im  Harn   niedriger  gefunden   wird  als  die 
Mittelzahl,  die  Zersetzungsvorgänge  vornehmlich  in  den  albu min- 
reichen Geweben  des  Organismus  (Muskeln)  vor  sich  gehen,  in  den 
fG  hin/'n?  ^  f  ^t"'^xT\"""^'      ^^^^  lecithinreichen  Geweben 

W         1  T         '^"^'""^  ^''''''^  der  Qualität 

derselben  ab  von  der  Menge,  in  welcher  diese  vom  Darme  aus 
resorbirt  wird  und  von  der  unter  gewissen  Umständen  im  Organismus 
stattfindenden  Retention  derselben.  "i^mus, 
Das  Verhältniss  des  StickstoiFs  zur  Phosphorsäure  schwankt  im  nv,-,,  rl.. 
2?SWl/'"''^'"'".  ''^"^^^^'^   ''''    «tabüem^rnällx'inSzTiSnde   iS'ha  b 

!l'„"e"von^2'"Iin\^"°T^  '''''''  ^S^Einzelbeobachtug 

^^anne  von  22-4o  Jahren  N  =  100  gesetzt  18-9  (Min.  16-8,  Max.  24-8). '■'J 

Virchow's  Archiv.  1880,  437. 
Stuttgart  IWa'"'        ^'"'^       Stolfwephsels.  Beiträge  zur Medicinalstatistik. 

lioebiach,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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II.  Absclinitt. 


Jedoch  sind  die  dnrcli  das  Lebensalter  bedingten  Modificationen  dieses  Verhältnisses 
immerhin  zu  berücksichtigen,  so  wurde  bei  mit  Mutteraiilch  genährten  Kindern 
von  3-6  Monaten  die  relative  Phosphorsiiure  etwa  30  gefunden ,  wahrend  sie 
bei  Sehl-  alten  Leuten  (87jahriger  und  Vüjähriger  Invalide)  nach  Czapek  j  bis 
zu  9-9  und  6-7  in  24  Stunden  herabsinken  kann.  .      t,,      ,  .. 

Die  aus  dem  24stündigen  Harn  gefundene  relative  Phosphorsauro  kann 
wohl  als  Mttelwerth  dafür  unter  Verhältnissen  angenommen  werden  welche  die 
durchschnittliche  physiologische  Leistung  des  Organismus,  wie  sie  wahrend  dieses 
Zeitraumes  periodisch  neben  der  Verdauungsthätigkeit  abläuft,  reprasentiren.  Ver- 
gleicht mau  aber  damit  den  relativen  AVerth  der  Phosphorsäure  aus  Perioden,  in 
denen  dem  Organismus  eine  höhere  oder  geringere  Leistung  zukommt ,  so  ergibt 
sich  dass  der,selbe  iuExcitationszuständen  mehr  oder  weniger  ei-hebhch 
unter  die  Mittelzahl  sinkt  und  in  Depressionszuständen  eine  Steigerung 

'Als  E  X  c  i  t  a  t  i  0  u  s  z  u  s  t  ä  n  d  e ,  welche  bisher  bezüglich  dieser  Verhältnisse 
untersucht  sind,  nennt  Zuelzer  das  Wachsein  (im  Gegensatz  zum  Schlaf),  er- 
höhte geistige  Thätigkeit,  anomale  Temperatursteigerung  in  Folge  von  Fieber 
oder  des  Einflusses  äusserer  Wärme,  die  Wirkung  reizender  Agentien  und  der 
sogenannten  erregenden  Mittel:  Alkohol  in  kleinen  Gaben,  btrychnm  Ol.  \ale- 
rianae  etc  A 1  s  Z  u  s  t  ä  n  d  e  d  e  r  D  e  p  r  e  s  s  i  o  n  werden  bezeichnet :  der  bchlat, 
der  Hungerzustand,  die  Ermüdung  nach  körperlicher  Thätigkeit  die  Wirkung 
äusserer  Kälte,  die  Couvalescenzperiode  von  fieberhaften  Krankheiten  solche 
Krankheiten,  welche  mit  Herabsetzung  der  Energie  einhergehen,  wie  Cholera, 
Diarrhöen,  die  Einwirkung  von  gewissen  Narcoticis  -  Morphium,  Chloroform 
Chloral,  Alkohol  in  grossen  Dosen  —  und  die  der  sogenannten  sedativen  lüttel 
—  Mineral-  und  Pfianzensäuren,  Bromkalium  — .  „    ,        ,  , 

Strübing-)  stellte  Versuche  mit  Alkohol  am  Hunde  und  am  Menschen 
an;  beim  Hunde  sa,nk  nach  der  Alkoholgabe  der  relative  Werth  der  Phosphor- 
saure  von  11-54-7-5,  stieg  dann  wieder  und  betrug  im  Depressionsstadium  U^4^ 
Analoge  Schwankungen  ergaben  zwei  Versuche  am  Menschen.  Der  Einflus»  des 
Chloroforms  wurde  in  7  Fällen  am  Harn  von  Personen  untersucht,  die  m  der 
Narcose  operirt  wurden.  In  allen  Fällen  war  der  relative  Werth  der  Phpsphor- 
säure  in  dem  nach  der  Narcose  entleerten  Harn  bedeutend  grosser,  als  m  dem 
vor  der  Narcose  erhaltenen.  ,       -i  j 

Der  relative  Werth  der  Phospliorsäure  ist  demnach  wahrend 
der  Nacht  (Schlaf,  Stadium  der  Depression)  höher,  als  der  24stündig-e 
mittlere  Werth  derselben ;  Vormittags  (Zustand  der  höchsten  normalen 
Erregung)  niedriger ,  Nachmittags  unter  dem  Eiufluss  der  Nahrung 
das  Tagesmittel  erlieblich  überschreitend. 

Die  PliospliorsäureaiTsscbeidung  in  Krankheiten. 

1.  In  fieberhaften  Krankheiten  wii'd  die  absolute 
Menge  der  Phosphorsänreansscheidung  nach  J.  Vogel  m  der 
Weise  beeinäusst,  dass  wahrscheinlich  in  Folge  der  mageren 
Diät  in  den  ersten  Tagen  ein  Sinken  stattfindet,  gegen  die  Ke- 
conYalescenz  hin,  entsprechend  der  gesteigerten  Nahrnngsein- 
nahme,  eine  Vermehrung  bisweilen  über  die  Norm  emtritt.^  Bei 
kurzdauernden  Fieberkrankheiten,  selbst  wenn  sie  mit  einem 
heftigen  Fieber  verbunden  sind,  ist  die  Verminderung  kaiun 
merklich.  Bei  intensiveren  Leiden  oder  gegen  das  tödtliche  Ende 
fällt  die  Phosphorsäureausscheidung  viel  bedeutender.  In  einzelnen 


Prag.  med.  Wochenschr.  1877,  12. 
^)  Archiv  f.  exp.  Path.  u.  Pharm.  VI,  266. 
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TäUen  übersteigt  sie  während  der  Acme  die  Norm  bedeutend 
bis  8-4  arm.  in  24  Stunden. 

2.  Eine  absolute  Vermehrung  der  Phosphate  im  Harne  soll 
auch  bei  Meningitis  vorkommen,  und  Kinderärzte  benützen 
diese  bisher  zifFermässig  noch  nicht  festgestellte  Annahme  häufig 
um^  im  Allfangsstadium  der  Krankheit  eine  Differentialdiae'nose 
zwischen  Meningitis  und  Typhus  zu  stellen. 

3.  Die  Phosphorsäure  und  der  Kalk  fehlten  gänzlich  im 
Harn  bei  einem  Falle  von  Atrophia  hepatis  acuta  flava 
(-b  r e ri c h s ). 

4.  In  chronischen  Krankheiten  variirt  die  Phosphor- 
saureausscheidung  wieder  bedeutend  je  nach  dem  Ernährunffs- 
zustande  des  Kranken.  Eine  Zunahme  soll  in  chronischen 
Kiickenmarksleiden  und  in  der  Rhachitis  zu  constatiren 
""f^-f-^^i  ßagmsky's  Untersuchungen  scheidet  jedoch  das 
rhachitische  Kmd  unter  dem  Einflüsse  dyspeptischer  Zustände 
den  btickstoff  im  Harn  leichter  aus  als  das  gesunde,  während 
es  die  Phosphorsäure  retenirt. 

Die  Erdphosphate  werden  speciell  bei  Osteomalacie 
Ott  m  so  grossen  Mengen  ausgeschieden,  dass  sie  die  Menge 
der  ausgeschiedenen  Alkaliphosphate  bedeutend  überragen 
fr\.  S^S.™  der  Phthisis  haben  mehrere  Autoren 

Y.r^l        A  Larcher,  Beneke)  eine  abnorme 

Vermehrung  der  Erdphosphatausscheidung  angenommen.  Stock- 
eis ist  aber  bei  einer  neuerlichen  Prüfung  der  Ausscheidung 
der  Phosphorsaure  im  Harne  der  Lungenschwindsüchtigen  i)  zu 
dem  P-esultate  gelangt,  dass  diese  weder  in  diagnostischer,  noch 
dLbfetet^"''  Beziehung  irgend  etwas  Eigenthümliches 

Beneke  hat  auf  die  bedeutende  Vermehrung  der  Phosphorsäure - 
ausscheidung  bei  0  x  a  1  u  r  i  e  hingewiesen.  ospnorsaui  e 

Den  Beobachtungen  über  vermehrte  Ausscheidung  der  Erd- 
phosphate bei  Osteomalacie  stehen  neuere  Angaben  gegenüber 
mit  entgegengesetzten  Resultateu.  Langendorff  und  Mommsen^) 
finden  die  Phosphorsäuremenge-  im  Harne  vermindert  (in  24  Stunden 
o  hingegen  zeigte  sich  keine  deutliche  Abnahme  der 

feuerfesten  Bestandtheile ,  es  wurde  ein  Minimum  von  12-3  und  ein 

des  m  der  Asche  enthaltenen  Kalkes  war  nicht  anftallend  verändert 
^ach  Porter  und  Verd eil  enthalten  100  Th.  normaler  Har.sche 
iTI^'^VAlnV^^  L.ngendorff  und  Mommsen  eiS  n 
U  .JO— 1  039  auf  100  Th.  Asche.   Die  entspreclienden  Tagesmeuo-en 

Tiz  r'  V  ?'''\'''''        die  Versag 

de  selbe  7  •?  f""']'''"'^'  P^'^^ess  schon  seit  6  Jahren  bestand, 
S    1     /  ^■^'•'•'^genden  Untersuchung  zu  einer  Art  von 

tetillstand  gelangt  sein  dürfte. 


Vortrag  am  VI  internat.  med.  Coiigress  in  Amsterdai 
^)  Virchow's  Archiv.  Bd.  LXVIII. 


10* 


148 


II.  Abschnitt. 


Teissieri)  nimmt  einen  Pliosphatdiabetes  an,  und  zwar 
unterscheidet  er  4  Formen  desselben,  eine  mit  Functionsstörungen  des 
Nervensystems  zusammenhängende,  eine  zweite  von  Lungenkrank- 
heiten begleitete,  eine  dritte,  bei  welcher  Phosphatdiabetes  mit  Glyco- 
surie  einhergeht,  und  endlich  eine  vierte  Form,  welche  unter  keine 
der  obigen  Kategorien  zu  bringen  ist.  In  den  von  ihm  beobachteten 
Fällen  von  Phosphaturie  betrug  die  Menge  der  ausgeschiedenen 
Erdphosphate  in  24  Stunden  12—20  Grm.,  selten  bis  30  Grm. 

Verneuil2)  constatirt  ebenfalls  Verzögerung  der  Callusbildung, 
bedeutende  Brüchigkeit  der  Knochen,  verzögerte  Heilung  von  zufälUgen 
und  Operationswunden  als  Symptome  der  Phosphaturie. 

Das  Verhalten  der  relativen  Phosphorsäureausscheidung  bei 
verschiedenen  pathologischen  Zuständen  der  Centraiorgane  des  N  e  r  v  e  n- 
systems  prüften  R.  L  ep i n e  und  J aquin.  3) 

Als  P  h  0  s  p  h  a  t  u  r  i  e  bezeichnet  A.  P  e  y  e  r  (Volkmann  s  Samm- 
lung klinischer  Vorträge.  Nr.  336)  die  zeitweise  Absonderung  eines 
Urins,  welcher  unabhängig  von  der  Reaction ,  meist  schon  trübe  aus 
der  Blase  entleert  wird,  und  beim  Stehen  sofort  ein  starkes  Sediment 
bildet,  das  grösstentheils  aus  Erdphosphaten  besteht.  Diese  Phosphaturie, 
deren  Auftreten  von  nervösen  Symptomen  begleitet  ist,  zeigt  sich  ent- 
weder jeden  Tag  1— 2mal  oder  sie  tritt  wöchentlich  an  1—2  Tagen 
auf,  setzt  auch  manchmal  monatelang  aus.  Während  Finger  die 
Phosphaturie  von  einem  ungenügenden  Säuregehalt  des  Harnes  her- 
leitet Sendtner  die  Affection  als  Folge  von  vermehrter  Kalkaus- 
scheidung ansieht,  hält  sie  P eye r  in  den  meisten  Fällen  fm-  eine 
Secretionsneurose  der  Niere. 

Chemisches  Verhalten  und  Nachweis  der  Phosphorsäure. 

Chemisches  Verhalten.   Die  Phosphorsäure,  PO1H3,  ist 
eine  dreibasische  Säure,  und  bildet  demgemäss  3  Reihen  von  Salzen 
sie  ist  im  normalen  sauren  Harn  an  Natrium,  Kalium,  Calcium  und 
Magnesium  gebunden,  als  primäres  Phosphat  dieser  Metalle  in  Losung. 
Sämmtliche  Phosphate  der  Alkalien  sind  in  Wasser  löslich,  und  zwar 

reagiren  die  tertiären  Phosphate  (PO,M,)  und  die  secundären  (PO.HM,) 

alkalisch,  und  die  primären  (PO.H^M)  sauer.  Von  den  Verbindungen 
der  Phosphorsäure  mit  den  alkalischen  Erden  sind  nur  die  primären 

Phosphate  (P0,H2),M,  welche  sauer  reagiren,  in  Wasser  löslich,  die 
secundären  und  tertiären  darin  unlöslich. 

Wird  aus  dem  Harn  durch  Erhitzen  desselben  die  freie 
Kohlensäure  verjagt,  dann  scheiden  sich  die  in  Folge  der  hiedui;ch 
bedingten  Abnahme  der  Acidität  unlöslich  gewordenen  Phosphate  des 
Calciums  und  Magnesiums  in  Form  weisser  Flocken  aus.  '^  ird  Kohlen- 

»)  Tlifese,  Paris  1876. 

2)  L'Union  med.  1879,42.  ,  ,,.    -.tt  1  1,1001« 

«)  Key.  mens,  de  med.  et  de  cliir.  1879.  -  Berl.  klm.  Wocliensclir.  1881,  8. 
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säure  in  den  Harn  eingeleitet,  leichter  noch  nach  Zusatz  von  Essigsäure 
geht  der  Niederschlag  durch  Rückbildung  von  primärem  Erdphosphat 
wieder  in  Lösimg.  Macht  man  den  Harn  durch  Zusatz  von  Ammon 
alkalisch,  dann  fällt  das  Calciumphosphat  meistens  amorph  nieder 
während  das  Magnesiumphosphat  durch  Aufnahme  von  Ammoniak 
als  krystallinisches  feinkörniges  Magnesium-Ammoniumphosphat  — 
Tripelphosphat  —  abgeschieden  wird. 

Aus  Lösungen,  welche  Phosphorsäure  enthalten,  fällt  man  diese: 
a)  Durch    C a  1  c i um c  h  1  or i  d   oder  B  a r i  um  c hlo  r  i  d  und 
Ammoniak.   Der  entstehende  weisse  flockige  Niederschlag  ist  un- 
löslich in  Ammoniak,  löslich  in  Essigsäure  und  Mineralsäuren. 

h)  Durch  Silbernitrat  aus  neutralen  Lösungen  der  Phos- 
phate. Der  entstehende  gelbe  Niederschlag  löst  sich  leicht  in  Ammoniak 
und  in  Säuren. 

c)  Durch  ammoniakalische  Magn e s i  a mi x t  u r.  i)  Der 
krystallinische  Niederschlag  von  Ammonium-Magnesiumphosphat  ent- 
stellt in  nicht  zu  verdünnten  Lösungen  sofort  als  feinkörniges  Pulver ; 
aus  sehr  verdünnten  Lösungen  scheidet  er  sich  erst  nach  längerem 
Stehen  in  Form  von,  den  Wänden  des  Glases  adhärirenden,  sarg- 
deckelförmigen  Krystallen  aus. 

d)  Dm-ch  Eisen  Chlorid  in  nur  Essigsäure  als  freie  Säure 
enthaltenden  Lösungen  als  gelblichweisser  flockiger  Niederschlag  von 
phosphorsaurem  Eisenosyd.  Da  diese  Verbindung  in  allen  Säuren  mit 
Ausnahme  der  Essigsäure  löslich  ist,  setzt  man  Flüssigkeiten,  welche 
irgend  eme  andere  freie  Säure  enthalten,  und  aus  denen  man  die 
Phosphorsäure  mittelst  Eisenchlorid  fällen  will,  vorher  essigsaures 
Natron  zu,  wodurch  die  Lösung  in  eine  essigsaure  übergeführt  wird. 

e)  Durch  Uraniumacetat  oder  Nitrat,  in  einer  wässerio-eu  oder 
essigsauren  Lösung  von  Phosphaten.  (S.  Neubauer's  Methode  der 
Phosphorsäurebestimmung.) 

f)  Durch  eine  salpetersaure  Lösung  von  Amraoniummolybdat  2) 
im  üeberschuss.  Die  phosphorsäurehältige  Lösung  wird  zunächst  gelb 
gefärbt,  bei  vorsichtigem  Erwärmen  scheidet  sich  ein  dichter  hellgelber 
Niederschlag  von  Ammoniumphosphormolybdat  aus.  Die  Fällung  ist 
eine  unvollständige,  wenn  die  Lösung  zu  viel  Salzsäure  enthält.  Der 
iNiederschlag  ist  löslich  in  den  Hydraten  und  Carbonaten  der  Alkalien 

Nachweis  der  Phosphorsäure.  Versetzt  man  in  einer 
Eprouvette  5-10  Ccm.  Harn  mit  Kalilauge  oder  Ammoniak  bis  zur 
alkahschen  Reaction  und  erhitzt  zum  Kochen,  dann  fallen  entsprechend 
der  Menge  von  Calcium  und  Magnesium,  welche  der  Harn  enthält 
die  Verbindungen  dieser  Erdmetalle  mit  Phosphorsäure  in  Form 
weisser  lockerer  Flocken  nieder  (Erdphosphate),  während  der  Rest 
der  Phosphorsäure  als  Alkaliphosphat  in  Lösung  bleibt. 
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Um  diesen  Rest  nachzuweisen,  filtrirt  man  von  den  Erdphosphaten 
ab  und  versetzt  das  Filtrat  mit  ammoniakalischer  Magnesiamischung, 
der  sich  bildende  Niederschlag  besteht  aus  Ammoniuramagnesium- 
phosphat ;  oder  man  versetzt  das  mit  Essigsäure  schwach  angesäuerte 
Filtrat  mit  einigen  Tropfen  von  Uranacetat,  der  entstehende  Nieder- 
schlag von  schleimiger  Beschaffenheit  besteht  aus  Uraniumphosphat. 

Enthält  der  Harn  abnorme  Farbstoffe  gelöst,  dann  fallen  die  in  obiger 
AVeise  abgeschiedenen  Erdphospliate  von  denselben  gefärbt  nieder.  Sie  erscheinen 
bliitroth  nnd  dichrotisch  bei  Gegenwart  von  Blutfarbstoff  im  Harn,  rosen- 
roth  und  gelbrot  h  bei  Gegenwart  von  Pflanzenfarbstofl'en  (Eheum ,  Senna), 
gelbbraun  tingirt  durch  Gallenpigmeute  \md  grauröthlich  bei  Gegenwart 
von  Uroerythrin. 


Bestimmung  der  Phosphorsäure  im  Harne,  nach  Neubauer. 

Princip.  Lösliche  phosphorsaure  Salze  werden  aus  der  essig- 
sauren Lösung  bei  Gegenwart  freier  Essigsäure  von  einer  Lösung  von 
essigsaurem  Uranoxyd  bei  hoher  Temperatur  vollständig  gefällt.  Der 
entstehende  Niederschlag,  phosphorsaures  Uranoxyd,  enthält  in  100  Ge- 
wichtstheilen  19-91  Gewichtstheile  P2O5,  ist  unlöslich  in  Wasser  und 
in  Essigsäure,  löslich  in  Mineralsäuren ;  durch  einen  genügenden  Ueber- 
schuss  von  essigsauren  Salzen  wird  er  aus  der  Lösung  in  Mineralsäure 
beim  Erhitzen  wieder  vollständig  gefällt.  Der  Niederschlag  ist  von 
schleimiger  Beschatfenheit  und  setzt  sich  nicht  leicht  ab,  man  kann 
daher  in  einer  Flüssigkeit  den  Endpunkt  nicht  leicht  wahrnehmen, 
wann  alle  Phosphorsäure  durch  die  Uranlösung  ausgefällt  ist.  Um  diesen 
Endpunkt  zu  finden,  benützt  man  als  Index  den  rothbraunen 
Niederschlag,  welchen  Uranoxydsalze  mit  Ferrocyankalium  geben. 
Während  das  phosphorsaure  Uranoxyd  in  einer  Neutralsalze  ent- 
haltenden Lösung  durch  Ferrocyankalium  nicht  zersetzt  wird,  gibt 
schon  die  geringste  Menge  von  freiem  Uranoxyd  mit  Ferrocyankalium- 
lösung  die  oben  erwähnte  rothbraune  Färbung,  welche  selbst  bei  geringer 
Intensität  deutlich  wahrnehmbar  ist. 

Zur  volumetrischen  Bestimmung  der  Phosphorsäure  im  Harne  sind  er- 
forderlich: ,  ,        ,        ri  1  14- 

1.  Eine   essigsaure   Ur auoxydlösung    von    bekanntem  Gehalte, 

1  Gem.  =  0  005  Grm.  P.,  0-.  .    ^     .      ^     .  .. 

2.  Eine  Lösung  von  essigsaurem  Natron  mit  Ir  ei  er  E  s  sigs  aur  e. 
Man  löst  100  Grm.  krystallisirtes  essigsaures  Natron  in  etwas  Wasser,  fugt 
100  Ccm.  concentrirte  (^Oprocentige)  Essigsäure  hinzu  und  verdünnt  die  Mischung 
im  Literkolben  bis  zum  Volumen  eines  Liters. 

3.  Lösung  von  Blutlaugensalz.  10  Grm.  Kaliumferrocyanur  und 
90  Grm.  destillirtes  "Wasser. 

Zur  Feststellung  des  Tit er s  der  Uranlösung  benöthigt  mau: 
1.  Eine  Lösung  von  phosphorsaurem  Natron  von  bekanntem 
Gehalte.  Man  löst  10-085  Grm.  neutrales  Natriumphosphat,  PO.,HNa, -f  12H, 0 
(glänzende,  nicht  verwitterte  Krystalle)  in  Wasser  und  verdünnt  diese  Losung, 
bis  sie  gerade  1  Liter  beträgt.  Die  so  erhaltene  Lösung  soll  m  100  Ccm.  O'^  Grm. 
P  Oj  enthalten.  Man  misst  von  dieser  Lösung  50  Ccm.  ab ,  verdunstet  in  einer 
kleinen  Porzellanschale  auf  dem  Wasserbade,  erhitzt  den  Eückstand  zum  leb- 
haften Glühen,  lässt  erkalten  und  wägt.    Wenn  die  Lösung  den  richtigen  Titer 
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besitzt,  so  geben  50  Ccm.  derselben  nach  Verdunsten  und  Glühen  des  Rückstandes 
01874  Grm.  pjTophosphorsaures  Natron. 

2.  Eine  Uranoxydlösung.   Man  löst  zu  diesem  Zwecke  20-8  Grm. 
reines  gelbes  Uranoxyd  in  reiner  Essigsäure  und  verdünnt  diese  Lösung  mit 
Wasser  bis  zu  etwa  700-800  Ccm.  (Statt  des  käuflichen  Uranoxyds  kann  man  aucli 
kohlensaures  Uranoxydnatrou  auflösen.)  Man  mischt  und  füllt  mit  dieser  Lösung 
eine  Bürette,  mit  der  obigen  Lösung  von  phosphorsaurem  Natron  eine  andere 
Barette  und  lasst  von  der  letzteren  50  Ccm.  in  ein  Becherglas  fliessen  fügt 
0  Ccm.  der  Lösung  von  essigsaurem  Natron  hinzu.  Nachdem  am  Wasserbade  bis 
zum  Jvocheu  erhitzt  wurde,  gibt  man  dazu  tropfenweise  aus  der  Bürette  die 
essigsaure  Uranlösung,  so  lange  das  Entstehen  des  Niederschlages  noch  deutlich 
wahrnehmbar  ist.   Nach  gehörigem  Umrühren  dieser  Mischung  gibt  man  einen 
Tropten  auf  eine  Porzellanschale  und  lässt  auf  derselben  einen  Tropfen  Ferro- 
cyankaliumlosung,  mit  einem  anderen  Glasstabe  daneben  gebracht  von  der  Seite 
hinzufliessen.   Wenn  nun  beim  Zusammenfliessen  der  Tropfen  beider  Flüssigkeiten 
keine  Farbenveränderung  entsteht,   so  ist  noch  nicht  alle  Phosphorsäure  aus- 
gefallt man  fugt  also  wieder  einige  Tropfen  Uranlösung  hinzu,  rührt  gut  um  und 
versucht  die  obige  Eeaction,  bis  endlich  beim  Zusammenfliessen  der  Tropfen  beider 
Flüssigkeiten  an  der  SteUe,  wo  sie  sich  mischen,  eine  leichte  Braunfäi-bung  erkenn- 
bar wird  womit  ein  geringer  Ueberschuss  von  Uranoxyd  in  der  Lösung  angezeigt 
ist  Jetzt  liest  man  ab,  wie  viel  Uranlösung  verbraucht  mirde,  wiederholt  die  Prüfung 
mit  Ferrocyankaliumlösung  nach  dem  Erhitzen  während  einiger  Minuten  auf  dem 
Wasserbade,  noch  einmal.  Wäre  diesmal  die  Braunfärbung  wesentlich  stärker 
geworden,  so  wiederhole  man  die  Bestimmung  mit  einer  neuen  Portion  von  50  Ccm 
der  Phosphorsaurelösung  nüt  der  Vorsicht,  gegen  das  Ende  der  bei  dem  früheren 
Versuche  verbrauchten  Uranlösung  wiederholt  auf  die  Endreaction  zu  prüfen  bis 
gerade  nach  einigem  Erhitzen  eine  Probe  der  Mischung  mit  einem  Tropfen  Ferro- 
cyankaliumlösung schwach  braune  Färbung  gibt.  D  i  e  b  r  a  u  n  e  N  u  a  n  c  e ,  w  e  1  c  h  e 

F.\M?rJ^V!i*^^r//^'./'''^"'^'^*^°"  anzeigt,  muss  auch  im 
Haine  den  Endpunkt  des  Versuches  andeuten 

um  0-1  r'll.^P  n''*"  erfahren,  wie  viel  Uranlösung  erforderHch  ist, 

um  Ol  Gm.  P,  0  zu  fallen,  so  verdünnt  man  diese  Lösung,  bis  20  Ccm.  der- 
selben Ol  Gm  P.,0,  entsprechen,  oder  1  Ccm.  der  Lösung  0-005  Grm  PrO. 
entspricht.  Hatte  man  z.  B.  gefunden,  dass  50  Ccm.  der  Phosphorsäui-elösung  8^ 
Uranlosung  bis  zur  Endreaction  verbrauchten,  dann  müssten  irs  Ccm.  Wasser 

Tan  irGrn^L'^li  P*'*  gewünschten  Titre  zu  erhalten.  Hätte 

man  im  Ganzen  320  Ccm.  Uranlosung  von  der  obigen  Concentration  zur  Verfügung 

dann  müsste  man  zu  derselben  -  =  460-4  Ccm.  Wasser  zusetzen, 

um  eine  Uranlösung  zu  erhalten,  von  welcher  1  Ccm.  entspricht  5  Mgrm  P  0 

^""^''^''^'^S-  ^-  G 6 s a m  ni  t p h 0  s p h 0 r s ä u r  e.  Man  bringt 
öU  0cm.  des  filtnrten  Harnes  in  ein  Becherglas,  setzt  5  Ccm.  von  der 
essigsauren  Natronlösung  hinzu,  erwärmt  die  Mischung  und  lässt  die 
Uranlösung  vorsichtig  aus  einer  M  o  h  r'schen  Bürette  zufliessen  Nach 
emiger  Zeit,  wenn  die  Fällung  mittelst  Uranoxyd  nicht  melir  deutlich 
wahrnehmbar  ist,  beginnt  man  die  Prüfung  mit  Blutlaugensalzlösung. 
Au  dem  Behufe  bringt  man  mit  einem  Glasstab  einen  Tropfen  der 
Harnprobe  auf  eine  weisse  Porzellanplatte  und  fügt  mit  einem  zweiten 
Glasstabe  emen  Tropfen  der  Ferrocyankaliumlösung  vorsichtig  von 
der^feeite^,  so  dass  die  beiden  Tropfen  langsam  in  einander  fliessen. 

,1».  ^  Ii e  empfiehlt,  zur  Bereitung  der  Normalphosphorsäurelösunff  statt 

des  Natnumphosphates  das  saure  Ammoniumphosphat  zu  benützen  PO  H  WhT 
welches  kein  Krystallwasser  enthält  und  bei  100"  ohne  Setzung  ^fäS 
wei-den  kann    Man  löst  zu  diesem  Zweck  3-087rm.  ls  fealzef-  2  Grm^ 

;3isä::anSJ "^^-^^  ^-^^^^^^^^^^  ^^^^  ^^-'S^-^- 
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II.  Abschnitt. 


Der  geringste  üeberschuss  von  Uranoxyd  verräth  sich  durch  roth- 
braune Fällung  beim  Zusammentreffen  der  beiden  Flüssigkeiten.  Ist 
eine  Andeutung  der  Endreaction  eingetreten,  so  notirt  man  sich  jetzt 
den  Stand  der  Uranlösung  in  der  Bürette,  erhitzt  die  Harnmischung 
einige  Minuten  lang  und  prüft  wieder.  Bleibt  auch  diesmal  die  ße- 
action  deutlich  und  entspricht  die  entlialtene  Färbung  der  Nuance, 
bei  welcher  man  die  Uranlösung  titrirt  hat,  dann  ist  der  Versuch 
beendet.  Sollte  die  rothbraune  Fällung  aber  ausgeblieben  sein,  dann 
lässt  man  von  der  Uranlösung  so  lange  nachtropfen,  bis  endlich  die 
Reactiou  in  der  oben  angegebenen  Weise  gelingt. 

Bereclinuiig.  Es  entspricht  1  Gera,  der  Uranlösung  Q-OOS  Grm.  P.^Oj. 
Hätte  man  für  50  Ccm.  Harn  14-2  Ccm.  üranlösung  verbraucht,  so  entspräche 
dies  0'071  Grm.  P.,05  für  50  Ccm.  Harn  und  für  die  24stündige  Harnmenge  von 
1600  Com.  2-27  Grm.°P.,05. 

B.  Erdphosphate.  Um  die  Erdpliosphate  getrennt  von  den 
Alkaliphosphaten  zu  bestimmen,  versetzt  man  nach  Neubauer 
100 — 200  Ccm.  Harn  mit  Ammon  bis  zur  alkalischen  Reaction  und 
lässt  12  Stunden  stehen.  Der  nach  dieser  Zeit  ausgeschiedene  Nieder- 
schlag wird  auf  dem  Filter  gesammelt  und  mit  ammonhältigem  Wasser 
ausgewaschen.  Um  den  Niederschlag  ohne  Verlust  in  das  Beeherglas 
zu  bringen ,  stösst  man  das  Filter  mit  einem  Glasstabe  durch  ,  spült 
den  Niederschlag  mit  der  Spritzflasche  in  das  daruntergestellte  Becher- 
glas und  löst  ihn  hier  unter  Erwärmen  in  möglichst  wenig  Essig- 
säure, verdünnt  mit  Wasser  genau  bis  auf  50  Ccm.,  fügt  5  Ccm.  der 
essigsauren  Natronlösung  hinzu  und  titrirt  mit  Uranlösiing,  wie  oben 

angegeben  wurde. 

Berechnung.  Das  Resultat,  welches  wir  erhalten,  entspricht  der  an 
den  Erdalkalien  im  Harn  gebunden  gewesenen  Phosphorsäui-e. 

Zieht  man,  nachdem  früher  in  einer  anderen  Probe  desselben  Harnes  üie 
Gesammt  Phosphor  säure  bestimmt  wurde,  von  dieser  die  au  Erdalkalien 
gebundene  Phosphorsäure  ab,  dann  ergibt  uns  die  Differenz  die  an  Alkalien 
gebundene  Phosphorsäure  des  untersuchten  Harnes. 

Wir  hatten  in  der  24stündigen  Harnmenge 

an  Gesammtphosphorsäui-e  2'27  Grm. 

und  fanden  an  Erdalkalien  gebunden  .    .    .    •    0'52  „ 
so  ist  die  an  Alkalien  gebundene  Phosphorsäure,  P.,05      .    175  Grm. 

In  eiweisshältigem  Harn  genügt  es  für  die  genaue  Be- 
stimmung der  Phosphorsäure  nicht,  diese  im  Filtrate  vom  coagulirten 
Eiweiss  zu  bestimmen,  da  der  Eiweissniederschlag  zumeist  einen  Theil 
der  Erdphosphate  einschliessen  wird.  In  einem  solchen  Falle  muss 
man  50  Ccm.  Harn  mit  1  Grm.  Natriumcarbonat  und  3—4  Grm.  Kali- 
salpeter in  der  Platinschale  eindampfen  und  den  Rückstand  veraschen. 
Man  löst  die  Masse  vorsichtig  in  salzsäurehältigem  Wasser,  bis  die 
Lösung  sauer  reagirt,  filtrirt  und  stumpft  im  Filtrate  die  Salzsäure 
mit  Natriumacetatlösung  bis  zum  Auftreten  des  Geruches  von  freier 
Essigsäure  ab.  Die  so  vorbereitete  Lösung  wird  mit  5  Ccm.  der  vor- 
geschriebenen Natriumacetatlösung  versetzt  und  in  oben  angegebener 

Weise  mit  Uranlösung  titrirt. 

Die  Bestimmung  der  in  Form  von  Mono-  und  von  Dimetallphosphat 
nebeneinander  im  Harne  enthaltenen  Menge  au  Phosphorsäure  s.  pag.  25- 
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§.  37.  Schwefelsäure. 

Die  im  Harn  auftretende  Schwefelsäure  entstammt  den 
Sulfaten,  welche  mit  der  Nahrung  dem  Körper  zugeführt  werden, 
dann  von  den  Eiweissstoffen  und  leimgebenden  Substanzen, 
welche  als  Bestandtheile  des  Körjjers  oder  der  eingeführten 
Nahrung  Substrate  des  Stoffwechsels  darstellen. 

Sämmtliche  im  Harn  nachweisbare  Schwefelsäure  wurde 
früher  als  Alkalisulfat  in  demselben  vorkommend  angenommen. 
Die  Untersuchungen  E.  Baumann 's  lehrten  aber,  dass  ein 
Theil  der  Schwefelsäure  immer  in  Eorm  von  aromatischen  Aether- 
schwefelsäuren  im  Harn  (pag.  102)  enthalten  ist.  Diese  zeigen 
die  Reactionen  der  Schwefelsäure  erst  dann,  wenn  sie  durch 
Erhitzen  des  mit  Salzsäure  angesäuerten  Harnes  in  ihre  Com= 
ponenten  zerlegt  sind.  Man  unterscheidet  somit  nach  Bau  mann 
im  Harn  eine  präformirte  (a)  und  eine  gebundene  (b), 
i.  e.  abspaltbare  Schwefelsäure.  Ausserdem  kommt  im  normalen 
Harn  eine  geringe  Menge  von  unoxydirtem  oder  neutralem 
Schwefel  vor  (s.  pag.  132);  auch  durch  Cystin  (s.  d.)  kann 
die  Menge  des  neutralen  Schwefels  im  Harne  vermehrt  werden. 
Schwefelwasserstoff  wurde  nur  im  pathologischen  Harn 
nachgewiesen  (s.  Hydro thionurie). 

Sämmtliche  im  Harn  erscheinende  Schwefelsäure,  mit  Aus- 
nahme der  mit  der  Nahrung  in  Form  von  Salzen  eingeführten, 
ist  ein  Product  des  Eiweisszerfalles ;  wie  viel  nun  von  der  vor- 
handenen Schwefelsäure  im  Organismus  an  die  aromatischen 
Paarlinge  gebunden  wird,  das  hängt  von  jenen  Momenten  ab, 
welche  die  normale  und  anormale  Bildung'  dieser  letzteren  be- 
einflussen. Für  klinische  Harnuntersuchungen,  sowie  für  experi- 
mentelle StofFwechseluntersuchungen  muss  also  die  Gesammt- 
schwefelsäure  bestimmt  werden;  eine  getrennte  Bestimmung 
der  präformirten  und  gebundenen  Schwefelsäure  wird  man  dann 
ausführen,  wenn  man  aus  der  Menge  der  gebundenen  Schwefel- 
säure auf  die  Menge  der  aromatischen  Paarlinge  der  Aether- 
säuren  schliessen  will. 

Die  Menge  der  Schwefelsäure,  welche  während*  24  Stunden 
im  Harn  ausgeschieden  wird,  beträgt  bei  gemischter  Kost 
1-37— 2-48  Grm.,  nach  Fürbringer  1-5— 2-33,  der  Mittelwerth 
nach  Vogel  2094  G-rm. 

Münk  erhielt  bei  Untersuchung  des  eigenen  Harnes  in  je  100  Ccm.  Harn  S 
1.  als  Sulfat  vorhanden  0-09— 0-068,   2.  vom  neutralen  Schwefel  her- 
rührend O'Ol,  3.  von  der  S  u  1  f  0  c  y  a  n  s  ä  u  r  e  allein  0-0034— 0-0046.  L  o  e  b  i  s  c  h 
erhielt  aus  neutralem  Schwefel  von  1500  Ccm.  Harn  beim  Gesunden  0156  Sü,. 

Nach  Engelnicann  wird  die  Schwefelsäiireausscheidung-  durch 
ermüdende  Körperbewegung;  sofort  gesteigert.  Nach  Krause  wird 
sie  vermehrt,  wenn  man  Schwefelblumen,  noch  mehr,  wenn  man 
Schwefclmilch  einnimmt.  Schwefelalkalien  finden  sich  im  Harne  nicht. 


')  "Wiener  akad.  Sitzungsber.  1871. 
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II.  Abschnitt. 


Regensburg-er  beobachtete  beim  Hund  nach  Eingabe  von  präcipi- 
tirtem  Schwefel  eine  Vermehrung  des  Schwefelsiluregehaltes  im  Harn, 
welche  sowohl  die  als  Sulfat  als  die  „gebunden"  ausgeschiedene 
Schwefelsäure  betraf.  Letztere  betrug  etwa  Ifjo/o  der  Zunahme.  Nach 
P  r  e  s  c  h  1)  wird  der  im  Darme  des  Menschen  in  Form  von  Schwefel- 
blumen eingeführte  Schwefel  nur  zum.Theil  resorbirt.  Von  dem  resor- 
birten  Schwefel  wird  ein  Theil  als  Schwefelsäure,  ein  anderer,  unge- 
fähr ^ /4  des  in  elementarer  Form  resorbirten  Schwefels,  als  neutraler 
Schwefel  ausgeschieden. 

Nach  E.  V.  den  Veldenz)  seh  wankt  die  tägliche  Aus- 
scheidungsgrösse  der  gepaarten  S chwefelsäiire  (b)  im  Harne 
nach  der  Nahrung  und  der  Intensität  der  Verdauung  zwischen 
U-617— 0-094  Grm.  in  24  Stunden.  Das  Verhältniss  zwischen 
der  präformirten  Schwefelsäure  und  der  gebundenen  ist  ziemlich 
constant,  im  Mittel  aus  30  Bestimmimgen  1  :  0-1045.  Vermehrt 
sind  die  gepaarten  Schwefelsäuren  im  Harn,  wenn  a)  durch 
toxische  oder  therapeutische  Eingriffe  einer  der  organischen 
Paarlinge  (Phenol,  Kresol,  Thymol,  Eesorcin ,  Indol)  in  den 
Körper  eingeführt  wurde,  und  h)  wenn  wegen  Störung  der 
Darmfunctionen  (Peritonitis,  habituelle  Obstipation,  Incarceratio, 
Colica  saturnina)  eine  gesteigerte  Resorption  der  die  normalen 
Aetherschwefelsäuren  des  Harnes  bildenden  Componenten  statt- 
findet, 

A.  Eovighi  (Zeitschr.  f.  pliysiol.  Chemie.  XVI,  pag.  20)  zeigte,  das3  Mittel, 
-welche  die  Bacterienentwicklung  im  Danne  behindern  (Terpentinöl,  Kampfer, 
Karlsbader  Salz,  Marienbader  Wasser,  Kefyr),  die  Ausscheidung  der  ätherschwefel- 
sauren Salze  im  Harn  herabzusetzen  vermögen.  Bei  Gebrauch  von  Kefyr  schwand 
auch  die  Indoxylreaction  aus  dem  Harn.  Nach  S.  T.  Bartosche witsch  (Zeitschr. 
f.  physiol.  Chemie.  XVII,  pag.  34)  -ivird  die  absolute  und  relative  Quantität  der 
gesammten  Schwefelsäure  und  der  Aetherschwefelsäuren  bei  Diarrhöen  gegen  die 

a  -|-  b  a  .. 

Norm  geringer,  zugleich  werden  die  Proportionen  — ^ —  oder  —  grosser,  isei 

den  durch  Abfühnnittel  bewirkten  Diarrhöen  gilt  letzteres  nach  bisherigen  Ver- 
suchen nm-  für  die  Calomeldiarrhöe ,  denn  das  Ricinusöl  ergab  eine  Steigerung 

•  a-fb. 

der  Aetherschwefelsäuremengen  und  eine  Verkleinerung  der  Proportion  — — • 

Demnach  wären  zwei  Arten  von  Abführmitteln  zu  unterscheiden  —  solche,  die 
den  Darminhalt  desinficiren  und  solche,  denen  diese  Wirkung  nicht  zukommt. 

Eine  gewisse  Menge  des  eingeführten  Schwefels  dient  zur  Bil- 
dung der  schwefelhaltigen  Epidermidalgebilde,  der  Schwefelcyansäm-e, 
des  Schwefelwasserstoffes,  wodurch  sich  überhaupt  ein  Deficit  des  in 
den  Excreten  erscheinenden  Schwefels  gegenüber  dem  durch  die 
Nahrung  eingeführten  und  dem  als  Spaltungsproduct  der  Eiweiss- 
körper  freiwerdenden  Schwefel  ergibt.  Der  Unterschied  zwischen  der 
Grösse  des  relativen  Schwefels  N :  S  (s.  pag.  136)  in  den  Muttersubstanzeu 
und  im  Urin  wird  jedoch  hauptsächlich  durch  die  Vertheilung  des  vom 
Organismus  ausgeschiedenen  Schwefels  auf  das  Nieren-  und  Darm- 


')  Virchow's  Archiv.  CXIX,  pag.  148- 

=*)  Centralbl.  für  med.  Wissensch.  187(3.  Virchow's  Archiv.  Bd.  LXX. 
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excret  bedingt.  Während  nilmlich  ein  Tlicil  des  von  den  Albuminaten 
herstammenden  Schwefels,  wie  es  scheint,  direct  in  den  Urin  über- 
geht, wird  ein  anderer  Theil  desselben,  welcher  in  die  Bildung  des 
Taurins  eingeht,  mit  der  Galle  in  den  Darm  entleert  und  von  hier 
aus  später  wieder  zu  einem  mehr  weniger  grossen  Theile  reabsorbirt, 
während  der  Rest  davon  mit  dem  unresorbirt  gebliebenen  Theile  des 
Nahnmgsschwefels  durch  die  Fäces  ausgeführt  wird  (Zuelzer). 

Die  r  e  1  a  t  i  V  e  M  e  n  g  e  der  Schwefelsäure  ist  im  24stündigen 
Harn  ziemlich  constant.  Es  verhält  sich  die  Menge  des  Stickstoffes  zu 
der  Menge  der  Schwefelsäure  (SO3)  wie  5:1. 

Die  absolute  Schwefelsäuremenge  im  Harn  erreicht  bei 
Gesunden  das  Maximum  während  der  Verdauungszeit,  sinkt  etwas 
in  der  Nacht  und  zeigt  das  Minimum  in  den  Vormittagsstunden.  Ein- 
genommene schwefelsaure  Salze  werden  in  den  folgenden  24  Stunden 
durch  den  Harn  wieder  vollständig  ausgeschieden.  Eeichliclies  Wasser- 
trinken vermehrt  die  Ausscheidung  auf  kurze  Zeit,  doch  sinkt  sie  in 
der  darauffolgenden  Periode  um  so  mehr. 


xlusscheidiing  der  GesammtsciLwef elsäure  in 

Krankheiten. 

Die  Grösse  der  Ausscheidung  hängt  im  Allgemeinen  von 
jenen  Momenten  ab,  welche  sich  auch  bei  der  Ausscheidung  der 
Phosphate  und  Chloride  geltend  machen.  Sinkt  die  Nahrungs- 
zufuhr in  Krankheiten,  so  wird  auch  der  der  Nahrung  ent- 
stammende Theil  der  Schwefelsäure  im  Harn  demgemäss  geringer 
ausfallen,  und  die  zur  Ausscheidung  gelangende  Menge  wird 
hauptsächlich  das  Oxydationsproduct  von  Gewebsbestandtheilen 
repräsentiren.  Findet  man  also  bei  fieberhaften  Krank- 
heiten trotz  der  Nahrungsentziehung  eine  Schwefelsäuremenge, 
welche  die  Norm  erreicht  oder  übersteigt,  dann  dürfen  wir  auf 
eine  Vermehrung  des  Gewebsumsatzes  im  Verlaufe  der  Krank- 
heit schliessen.  J.  Vogel  fand  in  drei  Fällen  von  Pneumonie 
SO3  m  24  Stunden  2-9— 3-1— 5-7  Grm. ,  Parkes  beobachtete 
ebenfalls  eine  Vermehrung  in  Fällen  von  Typhus,  Variola  und 
acutem  Rheumatismus. 

P.  Fürbringerl)  untersuchte  den  absoluten  und 
relativen  Werth  der  Schwefelsäureausfuhi-  durch  den  Harn 
im  Fieber;  hiebei  ergab  sich  1.  dass  der  Fieb erproces s 
die  Procentausscheidung  der  Schwefelsäure  stei- 
gert; es  wurde  gefunden  0-09— 0-267o/o  Fi  eher  wert  h  der 
SO3,  gegenüber  0-051— 0123%  Co  n  valescenzwerth.  Diese 
Steigerung  ist  theils  Folge  der  directen  Schwefelsäureproduction 
durch  das  Fieber,  theils  indirect  abhängig  von  der  Verminderung 
der  Tagesmenge  des  Harnes;   2.  dass  der  Fieberprocess 

Bd.  LXXnr^e 865.  -  Viichow's  Archiv. 
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aucli    die    absolute    Ausfuhr    der  Schwefelsäure 

steigert.  ,  ,. 

Im  typhösen  Fieber  fand  Robin während  des  pyretischen  btadiums 
der  Krankheit  eine  Steigerung  der  absoluten,  manchmal  auch  der  relativen 
Schwefelsäureausfuhr,  während  der  Deverfescenz  und  Convalescenz  desselben  im 
Einklänge  mit  Für  bringer  und  Zue  Iz  er  ein  Sinken  der  relativen  Schwetel- 
säure  unter  die  Norm.  ,  _         i  -rr 

Bei  chronischen  Krankheiten  hegen  über  das  Ver- 
halten der  Schwefelsäureausscheidung  nur  vereinzelte  Beob- 
achtungen vor.  Bei  den  verschiedenen  nephritischen  Zuständen 
fand  Dickinson  den  Schwefelsäuregehalt  des  Harnes  constant 
vermindert,  jedoch  weit  weniger  als  den  Phosphorsäuregehalt; 
in  verschiedenen  Hautkrankheiten,  speciell  bei  Eczem,  bexDbach- 
tete  Beale  beträchtliche  Zunahme  der  Schwefelsäure  im  Harce. 

Chemisches  Verhalten,  Nachweis  und  Bestimmung  der  Schwefelsäure. 

Die  neutralen  Salze  der  Sulfate  sind  in  Alkohol  und  Aether 
unlöslich.  Beim  Glühen  für  sich  werden  sie  nicht  zerlegt,  beim  Glühen 
mit  Kohle  oder  mit  verkohlten  organischen  Stoffen  werden  sie  zu 
Sulfiden  reducirt  und  entwickeln  dann  beim  Zusatz  von  Salz-  oder 
Schwefelsäure  Schwefelwasserstoffgas. 

Die  Lösungen  der  Sulfate  werden  gefällt:  1 .  Durch  Barium- 
chlorid  oder  B  ar  in  mnitr  at.  Der  entstehende  Niederschlag  von 
Bariumsulfat  ist  feinpulverig  und  wird  erst  durch  langes  Kochen  mit 
heissem  Wasser  zu  einem  feinkörnigen  Niederschlag  umgewandelt, 
der  nun  nicht  mehr  durch  das  Filter  geht,  er  ist  unlösUch  m  Salz- 
und  Salpetersäure.  2.  Durch  Bleiacetat,  der  entstehende  feinkornige 
Niederschlag  von  Bleisulfat  ist  unlöslich  in  Wasser  oder  verdünnten 

Säuren.  ,      ^     ^ .. 

Nachweis  im  Harne.  Selbst  in  sehr  verdünnten  Losungen 
schwefelsaurer  Alkalien,  also  auch  im  Harne,  erzeugt  Chlorbarium 
einen  weissen  feinpulverigen  Niederschlag  von  schwefelsaurem 
Baryt,  SO.Ba.  Man  versetzt  daher  5—10  Gern.  Harn  in  einer  Eprou- 
vette zunächst  mit  verdünnter  Salzsäure  bis  zur  saueren  Reaction,  um 
die  Fällung  der  Kohlensäure  und  Phosphorsäure  als  neutrale  Baryt- 
salze zu  vermeiden  und  fügt  dann  die  Chlorbariumlösung  hinzu;  der 
entstehende  Niederschlag  deutet  mit  Gewissheit  auf  die  Anwesenheit 
von  Schwefelsäure.  Sind  nur  Spuren  von  Alkalisulfaten  vorhanden,  so 
tritt  nur  eine  Trübung  ein  und  der  Niederschlag  setzt  sich  erst  nach 

längerem  Stehen  ab. 

Das  Verhalten  der  aromatischen  Aetherschwefelsäuren  s.  pag.  lUo. 

Bestimmung  der  Gesammtschwefelsäure  (a  +  b)  im  Harne. 

100  Gem.  filtrirter  Harn  werden  in  einem  Becherglase  mit  Salz- 
säure bis  zur  stark  saueren  Reaction  versetzt  und  am  Wasserbade  so 
lange  erhitzt,  bis  die  entstehende  dunkelbraune  Färbung  und  der 

^)  Essai  d'urologie  chimique.  Paris  1877. 
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Geruch  nach  Phenolen  anzeigen,  dass  die  Zersetzung  der  gebundenen 
Schwefelsäure  vor  sich  gegangen  ist.   Hierauf  fügt  man  zur  Harn- 
fiüssigkeit  Chlorbariumlösung  im  geringen  Ueberschuss  zu  und  erhitzt 
für  längere  Zeit,  um  eine  vollkommene  Abscheidung  des  gebildeten 
Bariumsulfates  zu  bewirken.   Nachdem  sich  das  Bariumsulfat  voll- 
ständig abgesetzt  hat  und  die  darüberstehende  Flüssigkeit  klar  geworden 
ist ,  giesst  man  dieselbe  durch  ein  Filter  ab ,  übergiesst  den  Nieder- 
schlag mit  siedendem  Wasser,  giesst  nach  dem  Absitzen  wieder  durch 
das  Filter  ab  und  wiederholt  dies,  bis  im  Waschwasser  keine  Chloride 
,mehr  nachweisbar  sind ;  nun  bringt  man  den  Niederschlag  auf  ein 
kleines  Filter  von  bekanntem  Aschengehalte.   Um  die  harzigen  Sub- 
stanzen, die  sich  mit  dem  Niederschlage  abgeschieden  haben,  zu  ent- 
fei'nen,  wird  man  nun  mit  heissem  Alkohol  nachwaschen  und  schliess- 
lich  mit  wenig  Aetlier,   um  das  Trocknen  des  Niederschlages  zu 
beschleunigen.   Ist  der  Niederschlag  vollkommen  trocken,  so  wird  er 
über  schwarzem  Glanzpapier  —  welches  das  Sammeln  etwaiger  Ver- 
luste ermöglicht  —  von  dem  Filter  in  einen  gewogenen  Platintiegel 
gebracht.    Das  Filter  wird  vorsichtig  zusammengefaltet  und  auf  dem 
Deckel   des  Platintiegels   mit   der  Gasflamme  vollständig  verascht, 
die  Asche  hierauf  in  den  Tiegel  gebracht  und  nun  der  Niederschlag 
anfangs  gelinde,  später  stark  zum  Glühen  erhitzt.    Da  sich  aus  dem 
Harn  mit  dem  schwefelsauren   Baryt   auch   organische  Substanzen 
niederschlagen,  so  wird  durch  diese  beim  Glühen  etwas  Bariumsulfat 
zu  Bariumsulfid  reducirt.    Man  setzt  daher,  nachdem  der  Tiegel  er- 
kaltet, dem  Niederschlage  einige  Tropfen  verdünnter  Schwefelsäure  zu, 
verdampft  vorsichtig  die  überschüssige  Schwefelsäure  und  glüht  zum 
Schluss  wieder.   Nun  lässt  man  den  Tiegel  im  Exsiccator  erkalten 
und  wägt. 

Zieht  man  vom  Totalgewicht  der  letzten  Wägung  das  Gewicht 
des  leeren  Platintiegels  mehr  der  Filterasche  ab,  dann  erhält  man  als 
Ptcst  das  Gewicht  des  SO^Ba,  welches  durch  Multiplication  mit  0-3433 
in  den  entsprechenden  Werth  von  SO3  umgerechnet  wird. 

Bestimmung  der  „präformirten"  (a)  und  „gebundenen"  (b)  Schwefelsäure  in 

einer  Harnportion. 

Will  man  die  Menge  der  gebundenen  Schwefelsäure  im  Harn 
kennen  lernen,  um  aus  derselben  auf  die  Menge  der  bindenden  aro- 
matischen Paarlinge  schliessen  zu  können,  dann  kann  man  entweder 
die  präformirte  und  gebundene  Schwefelsäure  nach  Baumann  in 
derselben  Harnportion  bestimmen,  oder  man  ermittelt  den  Gehalt  an 
Gesammtschwefelsäure  und  den  an  gebundener  Schwefelsäure  in  ge- 
sonderten Harnportionen.  Die  Differenz  zwischen  Gesammtschwefelsäure 
und  „gebundener  Schwefelsäure"  ergibt  die  „präformirte"  Schwefelsäure. 

Prin  cip.  Da  keine  der  bis  jetzt  gefundenen  gepaarten  Schwefel- 
säuren bei  einstündigem  Erwärmen  des  mit  verdünnter  Essigsäure  ver- 
setzten Harnes  zerlegt  wird,  dieselben  aber  sämmtlich  gespalten  werden, 
wenn  sie  in  einer  Lösung,  die  nur  eine  ganz  geringe  Menge  Salzsäure 
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enthält,  einige  Minuten  erwärmt  werden,  so  wird  die  praformirt  im 
Harne  cntlialtene  Schwefelsäure  in  essigsaurer  Lösung  mit  Barium- 
chlorid ausgefällt  werden.  Das  essigsaure  Filtrat  enthält  noch  die 
ganze  gebundene  Schwefelsäure,  iind  wenn  man  es  mit  Salzsäure 
erwärmt,  so  fällt  schwefelsaurer  Baryt  aus,  welcher  ausschliesslich  der 
gebundenen  Schwefelsäure  entspricht. 

Ausführung.  50  Ccm.  Harn  werden  nach  starkem  Ansäuern 
mit  Essigsäure  mit  einem  gleichen  Volumen  Wasser  und  Chlorbarium 
im  Ueberschuss  versetzt  und  auf  dem  AVasserbade  erwärmt ,  bis  sich 
der  Niederschlag  klar  abgesetzt  hat,  was  nach  i/. — ^4  Stunden  der 
Fall  ist.  Der  abfiltrirte  Niederschlag  wird  erst  mit  Wasser,  dann  mit 
warmer  verdünnter  Salzsäure  und  zuletzt  wieder  mit  Wasser  aus- 
gewaschen, wodurch  etwaiger  oxalsaurer  Kalk  (phosphorsaures  Eisen) 
und  Harnsäure  entfernt  werden.  Der  nun  völlig  reine  schwefelsaure  Baryt 
wird  geglüht  und  gewogen,  sein  Gewicht  gibt  die  Menge  der  in  Form 
von  Alkalisulfat  im  Harne  enthaltenen  „präformirten"  Schwefelsäure. 

Das  mit  dem  Waschwasser  vereinigte  Filtrat  wird  noch  mit  etwa 
ein  Achtel  seines  Volums  an  concentrirter  Salzsäure  versetzt  und  längere 
Zeit  erwärmt.  Hiebei  färbt  sich  die  Flüssigkeit  mehr  oder  weniger 
dunkel.  Der  nun  entstehende  Niederschlag  enthält  neben  schwefel- 
saurem Baryt  braune,  harzige  Substanzen,  die  nach  dem  Abfiltriren 
durch  Waschen  mit  heissem  Alkohol  zum  grössten  Theil  eutfernt 
werden  können;  zuletzt  wird  der  Niederschlag  wieder  mit  heissem 
Wasser  ausgewaschen.  Das  Gewicht  des  zweiten  Niederschlages  von 
schwefelsaurem  Baryt  ergibt  die  Menge  der  im  Harne  enthaltenen 
„gebundenen"  Schwefelsäure. 

Der  Niederschlag  von  schwefelsaurem  Baryt  wird  in  beiden 
Fällen  getrocknet,  im  Platintiegel  geglüht  und  gewogen.  1  Gewichtstheil 
SO^Ba  entspricht  0-3433  Gewichtstheileu  SO^. 

Als  approximative  Bestimmimgsmetliode  der  G  e  s  a  m  m  t  s  c  Iitt  e  f  e  1- 
säure  empfiehlt'  P.  F  tirbr  Inger  dem  Praktiker,  „dem  Sclimelztiegel  und 
Wage  nicht  zu  Gebote  stehen"  ,  folgendes  Verfahren :  Man  nehme  nicht  unter 
300  Ccm.  Harn,  verdünne  denselben  mit  Wasser,  wenn  er  zu  concentrirt  ist.  ver- 
setze mit  Salzsäure  und  erhitze  zum  Kochen;  fällt  man  die  heisse  Losung  mit 
Bariumchlorid  und  lässt  genügend  Zeit  zum  Absitzen,  dann  erhält  man  einen 
gleichmässigen  Niederschlag  von  schwefelsaurem  Barji;.  Von  diesem  wird  nun 
die  überständige  Flüssigkeit  vorsichtig  abgegossen  und  der  Niederschlag  in  mög- 
lichst enge,  gr a duirte  Stehcylindercheu  gespült.  Schon  nach  einigen  Stunden 
kann  man  hier  das  obere  Niveau  des  Niederschlages  ablesen,  und  wenu  man  im 
Besitze  auch  nur  einer  Wägung  dieser  Fällung  ist,  während  längerer  Versuchs- 
reihen die  Höhe  des  Niederschlages  in  Gewicht  desselben  umsetzen.  Die  nur  bei 
sehr  harnsäurereichen  Harnen  mitfallende  Harnsäure  alterirt  die  Genauigkeit  des 
Verfahrens  in  kaum  merklichem  Grade. 

§.  38.  Kieselsäure,  Salpetersäure  und  salpetrige  Säure. 

Kieselsäure  wurde  zu  O'OS  Gnu.  im  Liter  Harn  gefunden,  es  ist  dies 
die  mittlere  Menge,  in  welcher  dieselbe  auch  im  Trinkwasser  auftritt. 

Man  löst  die  mit  kohlensaurem  Natronkali  aufgeschlossene  Schmelze  der 
Harnasche  in  Salzsäure,  dampft  die  Lösung  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  Trockne 


1)  Virchow's  Archiv.  LXXIII,  42. 
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ab  und  versetzt  wieder  mit  etwas  Salzsäure  und  Wasser  zur  Absclieiduug  der 
Kieselsaure,  welche  nunmehr  auf  dem  Filter  gesammelt  wird. 

Die  Salpeter  sauren  Salze,  welche  jeder  Harn  in  geringer  Men^'e  ent- 
halt, stammen  höchst  wahrscheinlich  aus  dem  Trinkwasser  und  aus  den  Nahruu"'s- 
mitteln,  die  wir  geniessen.  Bei  beginnender  Gahrung  des  Harnes  werden  in  diesem 
die  Salpetersäuren  Salze  zu  salpetrigsauren  reducirt.  Die  Eeactionen  auf 
letztere  zeigt  der  Harn  nämlich  immer  erst  zwei  bis  drei  Tage  nachdem  er  ge- 
lassen wurde,  zuweilen  auch  früher,  wohl  nie  später,  und  zwar  ist  eine  »-leich- 
mässige  Trübung  des  aufanga  klaren  Harnes  durch  Spaltpilze  als  Zeichen  des 
Auftretens  vorhanden.  Dadurch  erscheint  die  Bildung  der  salpetrigen  Säure  als 
eine  Fermentwirkung  von  Spaltpilzen,  aus  dem  Avahrscheiulich  in  jedem  Harne 
vorkommenden  Salpeter,  wahrscheinlich;  doch  kann  auch  salpetrige  Säure  zum 
Meinen  Theile  im  frischen  Harne  enthalten  sein.  Die  salpeti-ige  Säure  nimmt 
mit  der  Zunahme  der  Harnfäulniss  bis  zum  völligen  Verschwinden  ab  sie  kann 
aber  noch  vorhanden  sein,  wenn  der  Ham  bereits  alkalisch  reagirt.  S.  Röhmann'V 
„Ueber  saure  Harngährung." 

Schönbein  hat  die  salpetersauren  Salze  im  frischen  Urin  nach- 
gewiesen, indem  er  denselben  mit  Kali  versetzte  und  eindampfte.  Der  Rückstand 
mit  Schwefelsäure  behandelt,  entwickelt  bei  Gegenwart  von  Alkalirhloriden  aus 
den  salpetersauren  Salzen  Untersalpetersäure,  welche  JodkaUumkleister  bläuen 
und  Indigopapier  bleichen.  Wa  ring  ton  bestimmte  die  tägliche  Meno-e  von 
Salpetersäure  im  Harn  zu  0'05 — Ol  Grni.  " 

Auf  salpetrige  Säure  wird  geprüft,  indem  man  den  Harn  mit  Jod- 
kaUumkleister, der  mit  verdünnter  Schwefelsäure  schwach  angesäuert  ist  zusammen- 
bringt.  Dieser  wird  durch  die  geringste  Menge  salpetrigsaurer  Salze  tiefblau  gefärbt 


§.  39.  Natrium  und  Kalium. 

Von  die.sen  Alkalimetallen,  welche  den  grössten  Theil 
der  im  Harne  vorkommenden  metallischen  Bestandtlaeile  aus- 
machen, erscheint  im  normalen  Harn  das  Natrium  stets  in 
etwas  grosserer  Menge  wie  das  Kalium. 

Den  beiden  Metallen  kommt  in  den  Geweben  bekanntlich  eine 
fimctionell  verschiedene  Eolle  zu,  die  sich  im  Grossen  darin  ausdrückt 
duss  das  Kalium  in  den  orgauisirten  Gewebstheilen,  —  Blutkörperchen 
und  Muskelzellen  —  vorkommt,  während  das  Natrium  im  umgebenden 
Plasma,  im  Chylus,  in  der  Lymphe  in  vorwiegender  Menge  zu  finden 
ist.  Neben  diesem  antagonistischen  Verhalten  durch  die  Vertheiluno- 
auf  Gewebe  und  Plasma,  zeigen  die  beiden  Alkalimetalle  auch  in  deS 
Organgruppen  selbst  eine  eigenthümliche  Vertheilung.  So  finden  wir 
im  Muskelfleisch  die  Menge  von  Kalium  5— 6mal  so  gross,  als  die 
des  Natriums,  während  sie  in  der  Gehirn  Substanz -das  Dreifache  des- 
selben beträgt;  hingegen  ist  im  Totalblut  die  Menge  des  Natriums 
mehr  als  dreimal  so  gross,  als  die  des  Kaliums. 

Im  24stündigen  Harn  gesunder,  nicht  fiebernder  Men- 
schen fand  Salkowski  folgende  absolute  Mengen  in  NaaO  und 
K,a  1.  An  sich  selbst  bei  gemischter  Kost,  Fleisch  etwas  vorwiee-end 
3-92o-4-744  Na,0  und  2-859-3-130  K,0.  2.  Bei  einem  25iähr.' 
Mann,  syphilitisch,  an  Albuminaten  arme  Kost,  5-116— 7-0.38  Na  0 
und  1-638-1-907  K3O.  3.  Bei  einer  27jähr.  Frau,  reichliche  Kost, 
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aber  kein  Fleisch,  7'095— 8-188  Na,0  und  2-810— 4-225  K^O.  4.  Bei 
derselben,  Kost  mit  Fleisch,  5-513— 7-977  Na,0 und  3-100— 4-228  KoO. 

Nach  Dehn  1)  beträgt  im  Mittel  aus  7  Bestimmungen  die  tägliche 
Ausscheidung  an  KgO  2-9  Grm.,  Ausscheidung  in  grösserer  Menge  ist 
durch  die  Art  der  aufgenommenen  Nahrung  bedingt.  Unter  gewöhn- 
lichen Umständen  fand  er  das ,  Verhältniss  von  Na  zu  K  im  Harne 
gleich  1-35  :  1.  Durch  gesteigerte  Wasseraufnahme  wird  die  Kaliabgabe 
durch  den  Harn  vermehrt. 

Wird  Chlorkalium  in  abnorm  grosser  Menge  in  den  Körper 
eingeführt,  so  wird  nicht  allein  diese,  sondern  noch  ein  Plus  vom 
Körper  wieder  abgegeben;  zugleich  wird  dem  Körper  Chlornatrium 
entzogen.  Nach  den  Versuchen  von  B  u  n  g  e  hat  eine  erhöhte  Kalium- 
menge in  der  Nahrung  eine  erhöhte  Natriumausscheidung  im  Harne 
zur  Folge. 

Um  aus  den  relativen  Werthen  des  Na  und  des  K  Schlüsse  auf  die  Art  des 
Zersetziint-svorganges  in  den  Geweben  ziehen  zn  können,  benützt  Zuelzer  die 
Phosphorsäure  als  Indicator.  Wie  sich  aus  der  Tabelle  auf  pag.  136  ergibt,  ist 
diese  in  den  Körpergeweben  in  einer  analogen  Vertheilung,  wie  das  Kalium^  Der 
relative  AVerth  der  Phosphorsäure  beträgt  in  den  Muskeln  15,  im  Gehirn  4o,  ist 
also  in  den  nervösen  Organen  3mal  so  gross  wie  im  Muskel;  ebenso  verhalt  fich 
der  relative  Werth  des  Kaliums,  welcher  im  Muskelfleisch  9  und  im  Gehirn  24 
beträgt.  Für  die  Ausscheidung  des  Natriums  lässt  sich  in  der  gleichen  Weise  die 
des  Chlor  verwerthen,  weil  die  relativen  Mengenverhältnisse  beider  zum  Stick- 
stoff im  Muskelfleisch  und  Gehirn  parallel  gehen  und  im  Blute  gleichwerthig 
erscheinen. 

Bezüglich  der  Ausscheidung  der  Alkalisalze  im 
HarneFiebernderfandSalkowski^),  dass beiPneumonie, 
Febris  recurrens,  Erysipelas  die  Menge  des  im  Harne 
ausgeschiedenen  Kali  an  Fiebertagen  gewöhnlich  das  3-  bis 
4fache,  im  Maximum  fast  das  7fache  von  einem  fieberfreien  Tag 
betrug.  Dieselbe  sank  nach  der  Krise  bis  auf  ein  Minimum, 
um  in  der  Eeconvalescenz  allmälig  wieder  zu  steigen,  bis  sie 
in  Folge  der  vermehrten  Nahrungsaufnahme  selbst  einen  höheren 
Werth  erreichte  als  im  Fieber.  Gerade  umgekehrt  verhält  sich 
das  Natron,  indem  die  Ausscheidungscurve  desselben  parallel 
mit  der  des  Chlors  verläuft,  so  dass  sich  die  Eegel  aufstellen 
lässt,  dass  jeder  Fiebernde  mehr  Kali  als  Natron,  jeder  Eecon- 
valescent  mehr  Natron  als  Kali  ausscheidet.  Dieses  Verhalten 
erklärt  sich  daraus,  dass  im  Fieber  ein  erhöhter  Umsatz  jener 
Gewebe  stattfindet,  in  deren  Asche  das  Kali  das  Natron  uber- 
wiegt —  Blutkörperchen,  Muskel-  und  Nervengewebe  —  mit 
dessen  Nacblass  sinkt  die  Ausscheidung  des  Kali,  bis  sie  durch 
vermehrte  Nahrungsaufnahme  wieder  steigt. 

Auch  beiTj^phuskranken,  welche  in  den  diarrhoischen 
Stühlen,  wie  Salkowski  fand,  viel  Kalisalze  verlieren 
(Schmidt  fand  einen  höheren  Natrongehalt  diarrhoischer 
Stühle)  und  welche  wegen  der  langen  Dauer  der  Krankheit  für 


1)  Archiv  f.  ges.  Phys.  XUI,  853. 

2)  Virchow's  Archiv.  Bd.  LIII,  pag.  209. 
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Stoffwechseluntersuchungen  ungünstige  Verhältnisse  darbieten, 
wurde  immerhin  die  relative  Vermehrung  des  Kalis  während 
des  riebers  sowohl  bei  Ileotyphus,  als  Typhus  exanthematicu? 
nachgewiesen. 

Chemische  Eigenschaften,  Nachweis  und  Bestimmung  von 
Natrium  und  Kalium. 

Selbst  concentrirte  Lösungen  der  N  a  t  r  i  u  m  s  a  1  z  e  werden  durch 
Platinchlorid  oder  Weinsäure  nicht  gefällt.  Nur  Kaliumpyroantiraoniat 
fällt  neutrale  oder  schwach  alkalische  Natriumsalze  als  weisses  Natrium- 
pyroantiraoniat.  Am  Platindraht  in  die  Gasflamrae  gebracht,  ertheilen 
die  Natriumsalze  derselben  eine  intensive  gelbe  Färbung. 

Das  Kalium  wird  aus  nicht  sehr  verdünnten  Lösuno-en  seiner 


3taiit. 

1, 


Salze  gefällt. 


Durch  Platin  Chlorid  in  Form  eines  gelben  Niederschlages 
von  Kaliumplatinchlorid  (KCl),PtCl,  =  KaPtClg,  welcher  wenig  löslich 
im  Wasser,  in  Alkohol  und  Aether  fast  ganz  unlöslich  ist. 

2.  Durch  Weinsäure  im  Ueberschuss,  in  Form  eines  weissen 
krystallinischeu  Niederschlages  von  Kaliumbitartrat,  welcher  in  180  Th. 
kalten  Wassers,  sowie  in  Alkalien  löslich  ist.  In  nicht  sehr  concen- 
trirten  Lösungen  wird  durch  TJmschiitteln  oder  durch  Reiben  mittelst 
eines  Glasstabes  an  der  Wand  des  Gefässes  die  Bildung  des  Nieder- 
schlages beschleunigt. 

3.  Erhitzt  man  Kaliurasalze  am  Platindraht  in  der  farblosen  Gas- 
oder Spiritusflamme,  so  färben  sie  dieselbe  violett.   Diese  Reaction 
wird  schon  durch  die  geringste  Menge  von  Natriumsalzen  verdeckt 
Betrachtet  man  jedoch  eine  durch  beide  Salze  gefärbte  Flamme  durch 
ein  blaues  Glas,  so  lässt  dieses  nur  die  violetten  Strahlen  des  Kaliums 
nicht  aber  die  gelben  Strahlen  des  Natriums  durch.  ' 

Der  Nachweis  des  Natriums    wird  zumeist  durch  die 
Flammenreaction  in  der  Harnasche  geführt. 

Zum  Nachweis  des  Kaliums  im  Harne  bedient  man  sich 
mit  Vortheil  des  folgenden  auf  die  sub  2  angegebene  Reaction  basirten 
Verfahrens.  Man  verdunstet  100—150  Ccm.  Harn  auf  ein  Achtel  des 
ursprünglichen  Volnms,  lässt  erkalten,  filtrirt  und  versetzt  das  Filtrat 
mit  einer  coneentrirten  Weinsäurelösung  im  Ueberschuss.  Nach  lOstün- 
digem  Stehen  an  einem  kühlen  Ort  ist  die  Ausscheidung  des  sauren 
Weinsäuren  Kalis  beendigt. 

Bestimmung  von  Natrium  und  Kalium. 

Man  nimmt  30-40  Ccm.  Harn,  bei  sehr  dünnen  Harnen  die. 
rf— 4tache  Menge,  und  versetzt  dieselbe  mit  dem  gleichen  Volum  einer 
Barytmischung  (s.  pag.  50),  lässt  einige  Zeit  stehen,  filtrirt,  misst 
vom  Filtrat  50  Gem.,  entsprechend  25  Ccm.,  vom  Harn  ab  und  ver- 
dunstet diese  m  einer  Platinschale  auf  dem  Wasserbade  bis  zur  Trockne 
r,o.i,  •?  ^ehr  coneentrirten  Harnen  muss  man  sich  überzeugen  dass  im  FilfritR 
nach  weiterem  Zusatz  von  Barytmi.chung  keine  weitere  Falhmg  erfolgt  Ist  der 
Loebisch,  Harnanalyse.  3.  Antl. 
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Ham  schon  von  Vornherein  alkalisch,  dann  wird  die  abgemessene  Menge  auf 
dem  "Wasserbade  so  weit  eingedampft,  bis  alles  kohlensaure  Ammoniak  sich  ver- 
flüchtigt und  der  Harn  wieder  saure  Reaction  angenommen  hat,  und  dann  auf 
das  frühere  Volumen  verdünnt. 

Der  trockene  Rückstand  des  Filtrates  wird  mit  Vorsicht  zunächst 
verkohlt  und  dann  verascht,  wobei  man  ein  zu  starkes  Glühen  ver- 
meiden muss,   um  nicht  durch  das  Verflüchtigen  der  Chloralkalien 
Verluste  zu  erleiden.    Das  vollständige  Einäschern  wird  durch  einen 
Zusatz   einer   geringen  Menge   von  chemisch-reinem  salpetersaurem 
Ammon  zum  abgekühlten   Rückstände  und  durch  nachheriges  vor- 
sichtiges Glühen  wesentlich  beschleunigt.  Der  Glührückstand  wird  nun 
mit  heissem,  mit  Salzsäure  angesäuertem  Wasser  gelöst,  hierauf  mit 
Ammoniak  und  kohlensaurem  Ammon  so  lange  versetzt,  als  dadurch 
noch  ein  Niederschlag  entsteht,  filtrirt  und  der  Niederschlag  mit 
heissem  Wasser  bis  zum  Verschwinden  der  Natriumreaction  gewaschen. 
Das  Filtrat  wird  nun  mit  Salzsäure  bis  zur  sauren  Reaction  versetzt 
und  abermals  in  der  Platinschale  bis  zur  Trockne  verdampft.  Nun 
wird  der  Rückstand  über  freiem  Feuer  wieder  mit  der  grössten  Vor- 
sicht, um  Verluste  durch  Decrepitiren  zu  vermeiden,  erhitzt,  so  lange 
bis   sämmtliches  Ammoniurachlorid   verflüchtigt  ist.    Der  Rückstand 
muss  in  wenig  Wasser  vollkommen  löslich  sein.  Die  Lösung  desselben 
wird  in  einem  gewogenen  Platintiegel  zur  Trockne  verdampft,  nochmals 
massig  geglüht,  im  Exsiccator  erkalten  gelassen  uad  rasch  gewogen. 
Man  erhält  so  sämmtliches  Kalium  und  Natrium  in  Form  von 
Chlorid.. 

Zur  Trennung  beider  löst  man  die  gewogene  Menge  der  Chlor- 
alkalien mit  der  mögliclist  geringen  Menge  Wasser  in  einer  Glas- 
schale und  versetzt  nun  mit  einer  P 1  a  t i n chl or  i  dl  ö  su n  g  von 
bekannter  Concentration.  Nachdem  vollständig  ausgefällt  wurde, 
lässt  man  vor  Allem  zum  Behufe  einer  vollständigen  Trennung  des 
Kaliums  vom  Natrium,  die  Lösung  von  PtClyNaj  durch  das 
früher  bei  100'' C.  getrocknete  und  gewogene  Filter  durchlaufen; 
hierauf  wird  mit  einer  Mischung  von  2  Th.  Wasser  und  1  Th.  Alkohol 
das  Filter  gewaschen,  dann  weiter  mit  gleichen  Theilen  Alkohol  und 
Wasser  in  der  Glasschale  der  Niederschlag  decantirt,  schliesslich 
mit  eüier  Mischung  von  Alkohol  und  Aether  daselbst  so  lange  ge- 
waschen bis  die  Flüssigkeit  farblos  abläuft  und  erst  jetzt  bringt 
man  den  aus  PtClßKa  bestehenden  Niederschlag  sorgfältigst  auf  das 
Filter.  Filter  und  Niederschlag  werden  bei  100°  C.  getroclaiet  und 
gewogen. 

Es  entsprechen  100  Gewichtstheilen  Kaliumplatinchlorid  SO'Sl  Gewichtstheile 
Kaliumchlorid;  zieht  man  die  gefundene  iMenge  an  Kaliumchlorid  von  der  Ge- 
sammtmenge  der  früher  gewogenen  Chloralkalien  ab,  dann  findet  man  ans  der 
Differenz  die  Menge  des  Chlornatriums. 

Die  gefundene  Menge  Chlorkalium  gibt,  mit  0-52345  multiplicirt,  die  ent- 
sprechende Menge  Kalium.  Das  Chlornatrium,  mit  0-39390  multiplicirt,  die  ent- 
sprechende Menge  Natrium. 

Zuelzer  führt  die  indirecte  Bestimmung  von  Kalium  und  Natrium  in 
folgender  Weise  aus:  20— 30  Gem.  Harn  werden  mit  Barytwasser  versetzt,  durch 
einen  Kohlensäurestrom  der  überschüssige  Baryt  gefallt,  eingedampft,  mit  heissem 
Wasser  aufgenommen,  in  die  gewogene  Platinschale  filtrirt,  der  Barytniederschlag 
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gut  ausgewaschen  zinn  Filtrat  vorsichtig  Schwefelsäure  zugesetzt,  eingedampft 
zur  Eutternung  der  überschüssigen  Schwefelsäure  mit  kohlensaurem  Ammoniak 
behandelt,  eingedampft,  geglüht  und  gewogen.  Nachdem  dadurch  die  Summe  der 
schwefelsauren  Alkalien  bestimmt  i.st,  werden  sie  in  kochendem  Wasser  gelöst 
und  die  Schwefelsäure  als  Baryumsalz  bestimmt  und  aus  beiden  Bestimmungen 
die  Menge  von  Natrium  und  Kalium  berechnet. 

Wenn  S  das  Gewicht  von  Natrium-  (x)  und  Kalinmsulfat  fy)  und  s  die 
gefundene  Menge  Schwefel.'^äure  bezeichnet,  so  ist 

X  =    ^  —  0-459198  X  S 
0-10419 

y  =  S  —  X. 


§.  40.  Ammonium. 

Ein  Tb  eil  des  im  Harn  auftretenden  Ammoniaks  wird 
ohne  Zweifel  von  Aussen  —  mit  den  Nahrungsmitteln,  den 
bretranken,  auch  durch  das  Athmen  einer  ammoniakhaltigen 
Luft  —  dem  Körper  zugeführt.  So  kann  z.  B.  durch  den  Gre- 
nuss  von  Rettigen,  die  sehr  reich  an  Ammoniak  sind,  die  täg- 
liche Ausscheidungsmenge  des  Ammoniaks  im  Harn  bis  auf 
1  b-rm.  gesteigert  werden,  ebenso  durch  den  Aufenthalt  in  einer 
mit  Tabakrauch  gefüllten  Atmosphäre. 

Als  wichtigste  Quelle  des  Ammoniaks  im  normalen  Harne 
müssen  wir  jedoch  auch  einen  Theil  des  aus  den  Zerfallproducten 
tles  iH^m^eisses  entstammenden  StickstolFes,  welcher  neben  Harn- 
stoif,  Harnsäure  und  anderen  stickstoflPhaltigen  Substanzen  eben 
als  Ammoniak  ausgeschieden  wird ,  auffassen.   Die  Momente 
welche  hierbei  gerade  die  Ausscheidung  einer  bestimmten  Menge 
btickstofies  m  dieser  Form  bewirken,  sind  nur  zum  Theil  ge- 
kannt. Versuche  von  Walter  und  Schmiedeberg  und  von 
ilallervorden  ergaben,  dass  durch  Einführung  von  Säure 
in  den  Magen  die  Ammoniakausscheidung  im  Harne  gesteio-ert 
wird  und  die  Alkalescenz  des  Blutes  sich  dabei  nicht  wes^'ent- 
iich  ändert,  demnach  erscheint  das  Ammoniak  als  Sparer  der 
hxen  Alkalien,  welche  in  diesem  Falle  den  Geweben  entzogen 
hatten  werden  müssen,  um  die  in  den  Kreislauf  gelangte  Säure 
zu  neutralisiren  (s.  pag.  24). 

Im  Mittel  ans  9  Tagen  wurden  nach  den  üntersuclmngen  von 
Od  ran  da  täglich  ausgeschieden  0-3998  Grm.  Ammoniak  auf  1727  Gern. 
Harn.    Für  gemischte  Diät  war  der  gefundene  Werth  grössser-  er 
betrug  im  Mittel  täglich  0-6422  Grm.  Ammoniak  für  1862  Ccni.  Harn 
und  stimmt  überein  mit  der  von  v.  Knier iera  gefundenen  Mittelzahl 
ii-men   fast  gleichen  Werth  fand  auch  Neubauer:   0-6137  Grm 
Ammoniak  bei  einer  täglichen  Harnausscheidung  von  1558  Gem.  Am 
grössten  war  die  Ammoniakaus,scheidung  an  den  Tagen,  an  welchen 
remc  Fleisch  diät  verabfolgt  wurde,   nämlich  in  1990  Gem.  Harn 
dnrchschnittlich  0-875  Grm.  Ammoniak.  Setzt  man  die  an  den  Tagen 
mit  reiner  Pflanzenkost  gefundene  Ammoniakmenge  =  1   so  ergibt 
sich,  dass  die  Ammoniakausscheidung  bei  Pflanzenkost  zu  der  bei  ge- 
mischter Diät  und  bei  reiner  Fleischnahrung  sich  verhält  wie  1  •  1-6  •  2-1 
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Für  den  Pflanzenfresser  (Kaninchen)  zeigte  Salkowski,  dass  die  Base 
an  welche  eine  eingegebene  xMineralsäure  im  Harne  gebunden  wiedererscheint, 
nicht  Ammoniak  ist,  ja  dass  Anmonsalze  sowohl  im  normalen  alkalischen   als  im 
Sinren  Kaninchenh;rne  nur  spurweise  vorkommen;  auch  gehen  Kaninchen  bei 
blosser  Fleischnahrung  ohne  nachweisbare  Todesursache  zu  txrunde.  _  _ 

Verhalten  der  Ammoniakausscheidung  im  Urin. 
1  Bei  acuten  fieberhaften  Krankheiten  fand  Duchek 
eine  Steigerung  der  Ammoniakausscheidung  parallel  mit  der  Inten- 
sität der  Krankheitserscheinungen.  Zur  Erklärung  des  Verhaltens  der 
Ammoniakausscheidung  im  Fieber  weist  Hallervorden  darauf  hin, 
dass  das  Ammoniak  ein  Schutzmittel  der  Blut-  und  Gewebsalkahen 
ist  und  der  Neutralisirung  frei  werdender  Säuren  dient.  Gesteigerte 
Ammoniakausscheidung  ist  also  ein  Symptom  gesteigerter  Säureausfulir. 
Da  nun  im  Fieber  die  Nahrungszufuhr  eine  verminderte  ist,  so  kann 
nur  der  Zerfall  der  Gewebe  in  Betracht  kommen,  welcher,  wie  be- 
kannt, dem  Organismus  gegenüber  als  saure  Nahrung  f^^^taonir  . 

Bei  Pneumonie  bestimmte  Duchek  das  Maximum  an  NH3  am  Merten 
Krankheitstage  mit  r97  Gnn.  im  24stündigen  Harne.  Pneumonie 

Hallervorden  bestimmte  als  Maxima  m  zwei  Fallen  ^'«^^^^^Q 
1-67  und  rOGrm.  NH„,  füi-  die  Pleuritis  2-0,  für  Ee  currens  14-19,  i'^i 
in  e  miHens  08.  Weh  kalte  Bäder  erfolgte        f  ^XecS 
die  Norm,  entsprechend  dem  Sinken  der  Temperatur  un^  des  S^oft^echsels^ 

Bei  Infectionskrankheiten,  namentlich  bei  Typhus,  fand  Koppe 
ebenfalls  den  Ammoniakgehalt  des  Harnes  bedeutend  erhobt.  _ 

Beim  D  i  a  b  e  t  e  s  m  e  1 1  i  t  u  s  ist  die  Ausscheidung  des  Ammoniaks 
in  den  meisten  Fällen  bedeutend  gesteigert.  . 

Bonssino.ault  fand  bei  Männern  l-2-l-6«/oo  NH3,  Koppe  eine  Aer- 
minderunrdes  pr1>Ltischen  Verhältnisses  -  0-30/o„,  während  die  a^solnte^Menge 
gesteigert  war  und  im  Durchschnitt  19  Grm   pro  die  betiug^   Fui  denseU)en 

Zeitraum  fand  Adamkiewicz  bei  einem  ^'^^'^''''^^'^^'XlJ^^^^ 

leichten  0-544.  Hallervorden  beobachtete  in  9  Fallen  ein  Schwanken  zwiscuen 

in-1^  und  5-96  Grm.  NH.  pro  die.  .  , 

Bei  der  Leukämie  fand  Hallervorden   die  Ammomak- 

ausscheidung  vermindert.  ^  1  TT,.i-n  Pnt 

Auffallend  ist  die  starke  Vermehrung  des  durch  den  Uiin  en, 
leerten  Ammoniaks  in  einem  Falle  von  interstitieller  Hepatitis 
zwischen   1-4- 2-5  pro  die  in   einer    lOtägigen  Beobachtungsreihe 

^'üiet  4  Fällen  von  Nephritis  chro  ni  ca  diffusa  von 
Hallervorden  beobachteten   Durchschnittszahlen   der  Ammomak- 
ausscheidung  waren  ganz  normale   (0-889 ,  beziehungsweise  0.  ^7 
0-48   0-577  Grm.  pro  die),  nur  einmal  wurden  l'ö  Grm.  pro  me  ge- 
;  doch  sank'die  Menge,  nachdem  constante  Milchdiät  eingehalten 

worden  war. 

Chemisclies  Verhalten,  Nachweis  und  Bestimmung  des 

Ammoniums. 

Chemisches  Verhalten.  1.  Sämmtliche  Salze  des  Ammoniums 
sind  in  gelinder  Hitze  entweder  mit  oder  ohne  Zersetzung  fluchtig. 
Sie  neutralen  Verbindungen  des  Ammoniums  mit  starken  Sauren  ver- 
ändern die  Farbe  des  Lackmuspapieres  nicht. 
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2.  Versetzt  msin  Ammonsalze  in  Lösung  mit  Kalkmilch,  so  wird 
nach  längerem  Stehen  das  Ammonium  aus  seinen  Verbindungen  gas- 
förmig frei  und  gibt  sich  durcli  seinen  eigenthümlichen  Geruch,  durch 
seine  Reaction  auf  feuclites  Curcumapapier ,  welches  dabei  braun  ge- 
färbt wird,  zu  erkennen. 

3.  Bringt  man  in  die  Nähe  von  freiem,  gasförmigem  Ammon 
einen  mit  flüchtigen  Säuren  (Salzsäure,  Salpetersäure,  Essigsäure) 
befeuchteten  Glasstab,  so  bilden  sich  Nebel,  welche  durch  die  beim 
Zusammentreffen  der  Gase  in  der  Luft  entstehenden  Salze  bedingt  sind. 
Mit  Salzsäure  gelingt  diese  Reaction  am  leichtesten;  mit  Essigsäure 
ist  man  vor  Täuschungen  sicher. 

4.  Platinchlorid  fällt  Ammoniumsalze  ebenso,  wie  die  Kalium- 
salze, als  gelben  Niederschlag  von  Ammoniumplatinchlorid, 
PtCl,(NH4Cl)o,  welclier  wie  die  entsprechende  Kaliumverbindung  aus 
unter  dem  Mikroskop  erkennbaren  Octaedern  bestellt.  Der  Platin- 
salmiak löst  sich  in  150  Th.  kaltem,  in  80  Th.  kochendem  Wasser 
und  ist  unlöslich  in  Alkohol  und  Aether;  er  entwickelt  beim  Glühen 
Stickstofl-,  Chlorwasserstoff  und  Ammoniak  und  hinterlässt  Platin- 
schwamm'. 

Nachweis.  Im  frischen  neutralen  und  sauren  Harne  priift  man 
auf  Ammoniak ,  indem  man  denselben  mit  einer  Mischung  von  Blei- 
zuckerlösung und  Bleiessig  fällt,  das  Filtrat  in  einem  flachen  Kolben 
m  der  Kälte  mit  Kalkmilch  versetzt,  den  Kolben  mit  einem  Stopfen 
verschhesst,  an  dem  ein  angefeuchteter  Streifen  von  Curcumapapier 
so  befestigt  ist  dass  derselbe  die  Flüssigkeit  nicht  berührt  Die 
Bräunung  des  Papieres  zeigt  die  Gegenwart  von  Ammoniak  an.- 

Bestimmung  des  Ammoniums  im  Harne  nach  Neubauer. 

Das  ursprünglich  von  S  c  h  1  ö  s  i  n  g  angegebene  Verfahren  beruht 
daraut  dass  eine  wässerige  Lösung,  die  freies  Ammoniak  enthält 
dasselbe  schon  in  kurzer  Zeit  an  der  Luft  verdunsten  lässt,  und  dass 
m  einem  abgeschlossenen  Räume,  in  welchem  sich  Ammoniak  befindet 
dieses  von  verdünnter  Schwefelsäure  vollkommen  absorbirt  wird  Ist 
diese  Schwefelsäure  titrirt,  so  wird  durch  das  absorbirte  Ammoniak 
em  äquivalenter  TheU  der  Säuremenge  gesättigt,  welchen  man  durch 
Zurucktitriren  der  nichtgesättigten  Säure  mit  Natronlauge  von  bekanntem 
Gehalt  erfahren  kann. 

Erfordernisse. 

1.  Normalschwefelsäure. 

2.  Möglichst  frisch  bereitete  Kalkmilch. 

3.  Normalnatronlauge. 

100  GW  ^iroSol'"^*'"^*"^'-  '''''  ''''  1^™-  Ro-l«aure  in  etwa 

Pin.  ^"'/ir^'"^^-  ^""^  niattgeschliffene  Glasplatte  stellt  man 
eme  Krystallisirschale,  in  welcher  sich  10  oder  20  Ccm  filtrirten 
eiweissfreien  Harnes  befinden.  Ueber  dieser  Schale  ruht  au  nem 
gläsernen  Dreieck  ein  flaches  Gefäss  mit  niedrigen  Rändern  n 
welchem  10  Ccm.  Normal-Schwefelsäure  sich  befinden!  ^eber  das  ckn  e 
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wird  eine  unten  abgescliliffene ,  mit  Talg  bestrichene,  hermetisch 
schliessende  Glasglocke  gestülpt.  Knapp  bevor  diese  aufgesetzt  wird, 
bringt  man  zu  dem  Harn  15—20  Gem.  Kalkmilch  mittelst  einer 
Pipette,  überzeugt  sich  nochmals,  ob  der  Apparat  gut  schliesst  und 
lässt  48  Stunden  stehen.  Nach  dieser  Zeit  wird  der  ungesättigte  Theil 
der  Normal-Schwefelsäure  mit  Normal-Natronlauge  zurücktitnrt  und 

berechnet.  . 

Für  einen  leicht  zersetzbaren  Harn  räth  J^eubauer  an,  mit 
der  Mischung  von  Bleizucker  und  Bleiessig  die  Färb-  und  Extractiv- 
stoffe  des  Harnes  zu  fällen  und  im  Filtrate  in  der  oben  angegebenen 
Weise  das  Ammoniak  zu  bestimmen. 

Nach  den  Erfahrungen  von  Münk  und  Coranda  reicht  der  Zeitraum 
von  48  Stunden  nur  für  wenige  Uriue,  B.  für  nianclie  ^'^^f'^^JJ"'^;^- 
ständigen  Abgabe  des  Ammoniaks  hin.  Dies  wird  aber  nach  3-4  Tagen  mei=,t 
vollständig  ermöglicht. 

Herstellung  der  Lösungen. 
«,)  Norm al-Schwe feisäur e lös ung.  Man  prüft  das  specifische  Ge- 
wicht einer  massig  concentrirten  Schwefelsäure,  sucht  in  einer  Tabelle  nacli  den 
Gewichtsprocenten  au  SO.,,  welche  demselben  entsprechen  und  nimmt  eine  Menge 
davon,  welche  40  Grm.  SO,  oder  etwas  mehr  enthält  Hätte  man  eine  Schwefel- 
säure von  speciflschem  Gewicht  1-388  bei  15"  C. ,  dann  wurden  100  Gern,  dei- 
selben  40  Grm.  SO,,  enthalten.  Diese  100  Com.  werden  nun  vorsichtig  auf  I  Litei 
Flüssigkeit  verdünnt,  und  nun  bestimmt  man  in  10-20  Ccm  derselben  dmxh 
Fällung  mit  Chlorbarium  den  Gehalt  an  Schwefelsäure  durch  Wagen.  Hat  man 
so  gefunden,  wie  viel  SO,  in  20  Ccm.  der  Probeflüssigkeit  enthalten  sind  so 
lässt  sich  da  -ans  der  Gehalt  an  SO,  selbstverständlich  für  1  Ccm.  derselben  finden. 
1  Ccm  der  Normalschwefelsäure  ^soU  0  04  Grm.  SO,  enthalten.  Wurde  die  ge- 
fundene Menge  mehr  oder  weniger  sein,  so  wird  dies  als  Bruch  von  1  Ccim 
Normalschwefelsäure  ausgedrückt,  welcher  entsprechend  grosser  odei  Uemer 
als  1  ist  ICcm.  Normalschwefelsäure  wird  gesättigt  von  0-01/  trrm.  jnu,. 

h)  Normalnatronlauge.  Man  bereitet  sich  eine  Lösung  ans  kohlen- 
säurefreiem Aetznatron.   Erhält  man  verdünntere  Lösungen  als  die  ^ormallauge, 
dann  prüft  man,  wie  viel  Cubikcentimeter  der  vorhandenen  Losung  nothig  sind 
um  lUCcm    der  Normalschwefelsäure  zu  sättigen,  und  berechnet  hieraus  den 
Sättigungswerth  von  1  Ccm.  dieser  zur  Verfügung  stehenden  Natronlauge 

Berechnung.  Es  werden  nach Beendig-ung  der  Bestimmung  zum  Sattigen 
der  10  Ccm.  Normalschwefelsäui'e  9-2  Ccm.  Normalnatronlauge  -  respective  eine 
dieser  Menge  entsprechende  Anzahl  Cubikcentimeter  Natronlauge  von  bekanntem 
Gehalt  -  verbraucht.  Somit  sind  in  dem  Versuch  O'S  Ccm.  Normalschwetel- 
säure  durch  das  aus  dem  Harn  frei  gewordene  Ammoniak  gesattigt 
entsprechen  aber  0^8  Ccm.  Normalschwefelsäure  0-017  X  O'^  =  O.^l^b  Gim.JsH 
welche  demnach  in  10  Ccm.  Harn  enthalten  waren,  was  bei  einer  24stundigen 

0-013Ü   X   1200  -,  .^.jg  p„„,  XTTI 

Hammenge  von  1200  Gern.  =  ' 

Das  eben  geschilderte  Verfahi-en  gibt  beim  Menschenharn  ganz  gute 
Resultate,  ist  aber  beim  Hundeharn  mit  grossen  Unsicherheiten  verbunden;  tur 
diesen  empfiehlt  Schmiedeberg  die  Ammoniakbestimmung  nutteist  llatiii- 
chloridiallung. 

§.  41.  Calcium. 

Der  dem  Organismus  mit  der  Nahrung  direct  oder  in  Form 
von  Kalksalzeu  zugefiihrte  Kalk  wird  nur  zum  Tlieil  resorbirt  und 
im  Harn  wieder  ausgeschieden,   ein  grosser  Theil  desselben  passirt 
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den  Darmcaual  und  wird  in  den  Fäces  entleert.  Unter  normalen  Ver- 
hältnissen scheidet  ein  Erwachsener  täglich  zwischen  0*22  0*40  CaO 

im  Harn  aus.  Immerhin  ist  der  Einfluss  der  Nahrungsaufnahme  auf 
die  Kalkausscheidung  deutlich  ersichtlich,  sie  ist  nach  der  Hauptmahl- 
zeit am  grössten  und  erreicht  in  der  Nackt  ihr  Minimum.  Nach  G. 
Hoppe-Seyler  bewirkt  länger  dauernde  Bettruhe  Zunahme  der 
Kalkausscheidung  bis  0-74  Grm.  CaO  im  Tage,  allmälig  scheint  aber 
die  Kalkmenge  fast  wieder  abnehmen  zu  können,  so  dass  zuletzt  fast 
normale  Werthe  (0-38  CaO)  erreicht  werden. 

Beim  Fieber  nimmt  die  Kalkausscheidung  in  Folge  mangeln- 
der Nahrungszufuhr  ab;  sie  ist  ferner  vermindert  bei  aUieromatlisen 
Processen  (Hirschbe'rg),  bei  Rhachitis  (Seemann). 

Vermehrte  Ausscheidung  der  Kalksalze  im  Urin  ist  bis  jetzt 
beobachtet  bei  Phthise  (Senator,  Tor albo  i),  bei  Spondylitis  (G. 
Hoppe-Seyler),  bei  Pseudoarthrose  mit  sehr  weichen  Knochen 
bei  Tumor  albus  (Soborow),   bei  Diabetes  mellitus,  hier 
stieg  die  Menge  CaO  auf  2-58  Grm.  im  Tag  (Toralb o),  bei  Nerven- 
krankheiten, besonders  bei  idiopathischer  Chorea  (Toralbo);  ferner 
nach  Injectionen  von  Calomel  bis  zu  0-94  Grm.  CaO  im  Tage  (G 
Hoppe-Seyler).    Beim  hungernden  Cetti  beobachtete  J.  Münk 
eme  sehr  gesteigerte  Ausscheidung  von  Kalk  und  Magnesia,  und  zwar 
offenbar  in  Folge  einer  Einschnielznng  von  Knochengewebe. 

Chemisches  Verhalten,  Nachweis  und  Bestimmung  von  Calcium. 

I.  Die  löslichen  Calciumsalze  werden  gefällt: 

1.  Durch  Oxalsäure  und  oxalsaures  Ammon  aus  neutralen  oder 
durch  Essigsäure  sauren  Lösungen  in  Form  eines  weissen,  feinkörnigen 
Niederschlages  von  Calcium  Oxalat,  der  in  Wasser  und  Alkohol 
Essigsaure  und  Aramoniumchloridlösung  unlöslich,  in  Salzsäure  und 
Salpetersänre  löslich  ist.  Der  Niederschlag  wird  beim  vorsichtigen 
Glühen  ohne  Verkohlen  in  Calciumcarbonat,  bei  heftigem  Weiss- 
gluhen  in  Calciumoxyd  verwandelt. 

2.  Durch  Alkalicarbonate  in  neutraler  Lösung  als  weisses  Cal- 
ciumcarbonat. 

3  Natriumphosphat  erzeugt  in  neutralen  Lösungen  einen  e-aller- 
ügen  Niederschlag  von  Calciumphosphat,  der  leicht  löslich  in 
Mauren,  unlöslich  in  Alkalien  ist. 

f„  Weingeistflamme  wird  von  mit  Salzsäure  be- 

tcuchteten  Calciumverbindungen,  am  besten  von  Calciumchlorid  o-elb- 
roth  gefärbt.  '  " 

dPr  ^.^.^^^^"^/acll^eis  von  Calcium  löst  mau  den  Niederschlag, 

und  71'  .."T^  ^""^  ^"^'^^'^        Uebersehuss  bildei 

und  dei  aufi  den  Erdphosphaten  besteht ,  in  verdünnter  Salz-  oder 
i;^»^ Aus  der  Lösung  fällt  man  Calcium  durch  Zusatz  Ii 

')  Centralbl.  f.  Idin.  Med.  XI,  19. 
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Amnion  und  oxalsaurem  Ammon  als  krystallinischen  Niederschlag  von 
Calciumoxalat.  u 

In  der  von  letzterem  abfiltrirten  Flüssigkeit  scheidet  sich  nach 
Zusatz  von  Ammon  im  Uebersclmss  nach  einiger  Zeit  Magnesium 
als  Magnesiumammoniumphosphat  an  den  Wänden  des 
Gefässes  in  Krystallen  aus ,  welche  unter  dem  Mikroskope  die  Sarg- 
deckelform zeigen. 

In  gleicher  Weise  weist  man  in  der  salzsauren  Lösung  der 
Harnasche  Calcium  und  Magnesium  nach 

1.  Bestimmung  des  Calciums. 

a)  Titrimetrische  Methode  von  Neubauer.  Princip. 
Aus  der  essigsauren  Auflösung  des  durch  Ammoniak  aus  dem  Harne 
gefällten  Calciumphosphats  wird  durch  Ammoniumoxalat  alles  Calcium 
als  Oxalat  gefällt.  Durch  Glühen  geht  das  Calciumoxalat  in  Calcium- 
carbonat und  theilweise  in  Calciumoxyd  über,  deren  Menge  durch 
Salzsäure  und  Natronlauge,  beide  von  bekanntem  Gehalte,  be- 
stimmt wird. 

Bereitung  der  Lösungen. 

1  Salzsänre  von  bekanntem  Gehalt.  Die  zn  dieser  Kalkbestim- 
mnng  dienende  Salzsäure  wird  nach  Neubauer  zweckmässig  so  eingerichtet, 
dass  ieder  Cubikcentimeter  derselben  genau  10  Mgrm.  Calciumoxyd  entspricht. 
1  Liter  der  Säure  muss  also  10  Grm.  Calciumoxyd  oder  18  93  Grm.  Natnum- 
carbonat  sättigen.  Zur  Darstellung  einer  solchen  Säure  wägt  man  zweimal  eine 
genaue  Quantität  reines,  zuvor  geglühtes  kohlensaures  Natron  (circa  1-1 -2  Gm.) 
ab    löst  iede  Portion  für  sich  in  einem  Kolben  m  Wasser  auf,  erhitzt  zum 
Kochen,  nachdem  die  Lösung  mit  einigen  Tropfen  Lackmustinctur  versetzt  ist 
und  lässt  darauf  die  verdünnte  Salzsäure  so  lange  zufliessen,  bis  die  blaue  Farbe 
der  Lösung  in  eine  zwiebelrot  he  übergegangen  ist,  die  auch  bei  weiterem 
Kochen  nicht  wieder  verschwindet.   Mit  der  zweiten  Quantität  kohlensaui-en 
Natrons  wiederholt  man  den  Versuch  und  berechnet  aus  den  erhaltenen  Eesul- 
taten     indem  man  das  Mittel  von  btiden  nimmt,  den  Gehalt  der  Salzsäure  im 
Liter  Hätte  man  z.B.  gefunden,  dass  1  Liter  der  Salzsäui-e  3o-b  Grm.  Natiium- 
carbonat  entspricht,  so  würden  daher  SIB'?  Ccm.  derselben  18;93  Grm  sättigen ; 
man  misst  daher  von  der  so  geprüften  Salzsäure  531J  Ccm.  ab,  verdünnt  diese 
bis  zum  Liter  und  sie  hat  nun  den  gewünschten  Gehalt.  1  Ccm.  derselben  ent- 
snricht  0-0189  CO,Na.,  oder  Q-OlO  CaO.  ^.       ,  , 

^P"'''  2  Natronlauge  von  bekanntem  Gehalte.  Die  Natronlauge  muss 
der  Salzsäure  genau  entsprechen.  Zugleich  ist  besonders  darauf  zu  achten,  dass 
sie  vollkommen  frei  von  Kohlensäure  ist,  was  man  daran  erkennt  dass  beim 
Neutralisiren  einer  gewissen  Anzahl  Cubikcentimeter  Salzsäure  mit  der_  gleichen 
Anzahl  Cubikcentimeter  Natronlauge  die  rothe  Farbe  der  balzsaiu-e  sich  ohne 
Uebergang  in  ein  entschiedenes  Blau  verändert.  Gesetzt  man  hatte  zur 
Neutralisation  von  10  Ccm.  Salzsäure  7-5  Ccm.  Natronlauge  gebraucht,  so  mis.t 
man  750  Ccm.  derselben  ab  und  verdünnt  diese  bis  zum  Liter.  _ 

A  u  s  f  ü  h  r  u  n  g.  Man  misst  100—200  Ccm.  zuvor  filtrirten  Harnes 
ab  und  setzt  diesem  so  lange  Ammoniak  zu,  bis  sich  ein  voluminöser 
Niederschlag  abgeschieden  hat.  Diesen  Niederschlag  bringt  man  durch 
vorsichtigen  Zusatz  von  Essigsäure  wieder  in  Lösung.  Aus  dieser 
Lösung,  welche  nur  Spuren  von  überschüssiger  freier  Essigsäure  ent- 
halten" darf,  fällt  man  das  Calcium  mit  Ammoniumoxalat  imd  lässt  das 
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Glas  bedeckt  an  einem  warmen  Orte  so  lange  stehen,  bis  sich  der 
Niederschlag  vollkommen  abgeschieden  hat  und  die  darüber  stehende 
Flüssigkeit  klar  geworden  ist.    Nach   6 — 8  Stunden  bringt  man  den 
Niederschlag  auf  ein  kleines  aschefreies  Filter  und  wäscht  mit  warmem 
Wasser  grflndlicli  nach.    (Filtrat  und  Waschwasser  dienen  zur  Be- 
stimmimg von  M  a  g  n  e  s  i  u  m.)  Filter  sammt  Niederschlag  bringt  man 
nun  nocli  feucht  in  einen  kleinen  Platintiegel,  erwärmt  vorsichtig,  bis 
Filter  sammt  Niederschlag  vollkommen  trocken  sind  und  glüht  nachher. 
Der  Inhalt  des  Platintiegels,  der  eine  Mischung  von  Calciumcarbonat 
und  Calciumoxyd  darstellt,  wird  vorsichtig  in  ein  kleines  Beclierglas 
gespült,  hierauf  setzt  man  10  Ccm,  der  titrirten  Salzäure  zu  und  erwärmt 
vorsichtig  bis  Alles  gelöst  und  die  Kohlensäure  ausgetrieben  ist.  Nach- 
dem man   darauf  die  Lösung  mit   einigen  Tropfen  Lackmustinctur 
schwach  roth  gefärbt  hat,  titrirt  man  mit  der  gleichwerthigen  Natron- 
lauge den  nicht  gesättigten  Theil  der  Salzsäure  bis  zum  Blauwerden 
zurück. 

Zieht  man  die  bis  zur  Neutralisation  verbrauchten  Cubikcenti- 
meter  der  Natronlauge  von  den  zugesetzten  10  Ccm.  Salzsäure  ab, 
so  zeigt  die-  Dilferenz  die  Zahl  der  durch  das  Calciumoxyd 
gesättigten  Cub  i k ce n ti m e t er  Salzsäure  an,  deren  jeder 
10  Mgrm..  CaO  entspricht. 

Beispiel.  100  Ccm.  Harn,  in  der  eben  geschilderten  Weise  behandelt 
ergeben  einen  Glührückstand ,  dessen  Lösung  in  10  Ccm.  titrirter  Salzsäure! 
6'4  Ccm.  Natronlauge  zur  Neutralisation  erfordert.  Es  wurden  also  durch  Ca  6 
gesättigt  3  6  Ccm.  Cl  H.  Hieraus  ergibt  sich  die  Menge  an  Ca  0  in  100  Ccm 
Harn  =  ,3-6  X  O'Ol  =  0-036  CaO. 

Zur  Umrechming  von  Kalk  auf  phosphorsauren  Kalk  dient  der  Ansatz  ■ 
1  Gewichtstheil  CaO  =  r845  Gewichtstheile  (POJ.^Ca.. 

h)  Bestimmung  durch  Wägung.' Den  nach  erhaltenen 
Niederschlag  bringt  man  auf  ein  getrocknetes  und  gewogenes  aschefreies 
Filterchen  und  nachdem  man  ihn  gut  ausgewaschen,  kann  er  bei 
100  C.  getrocknet  und  direct  als  Calciumoxalat  von  der  Formel 
Ca  0^  Ca  -I-  Ha  0  gewogen  werden.  Es  entspricht  1  Gewiclitstheil  des 
so  zusammengesetzten  Niederschlages  0-3836  Gewichtstheilen  CaO. 

Rascher  kommt  man  zum  Ziele,  wenn  man  den  Niederschlag 
sammt  Filter  im  Platintiegel  früher  bei  gelinder  Flamme  trocknet  und 
dann  bis  zum  constanten  Gewicht  vor  dem  Gasgebläse  glüht  wobei 
der  Oxalsäure  Kalk  in  CaO  übergeführt  wird.  ' 

Stark  eiweisshältiger  Harn  wird  zur  Ausführung  der  Kalk- 
bestimmung früher  verascht,  die  Asche  in  heisser  verdünnter  Salzsäure 
gelöst,  die  klar  filtrirte  Lösung  mit  Ammoniak  alkalisch  gemacht. 
Mit  dem  Niederschlage  verfährt  man  wie  oben  angegeben. 


§.  42.  Magnesium. 

Die  vom  Erwachsenen  im  Harn  während  i>4  Stunden  entleerte 
Menge  an  Magnesia  MgO  ist  etwas  grösser  als  die  des  Kalkes,  sie 
betragt  0-4— 0-5  Grm.  Ueber  die  Magnesiaausscheidung  im  Harn  ist 
nur  wenig  bekannt.  Bei  Magenkrankheiten,  die  mit  reichlichem  Erbrechen 
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eialierg-mgen ,  fanden  Ebstein,  Tollens  und  Stein  Sedimente 
von  Magnesiuinpliospliat,  aber  nicht  Tripelpliosphat,  der  Harn  reagirte 
durcli  fixes  Alkali  intensiv  alkalisch. 

Chemisches  Verhalten,  Nachweis  und  Bestimmung. 
Die  löslichen  Magnesiumsalze  werden  bei  Gegenwart  von  Chlor- 
ammonium durch  Ammoniak  und  Natriumphosphat  als  krystallinischer 

NH 

Niederschlag  von  Ammoniummagnesiumphosphat 

(auch  Tripelpliosphat  genannt)  gefällt.  Demnach  sind  in  jedem  Harn, 
sobald  sich  bei  aramoniakalischerGähruug  Ammoniak  in  demselben  bildet, 
oder  nach  Zusatz  von  Ammoniak  iiu  Ueberschuss  zum  sauren  Harn  die 
Bedingungen  für  die  Entstehung  dieser  Krystalle  gegeben  (s.  auch 
Harnsedimente).  Sie  sind  löslich  in  Säuren,  unlöslich  in  Ammoniak. 
Beim  Glühen  gehen  2  Moleküle  Ammoniummagnesiumphosphat  durch 
Abgabe  von  Ammoniak  und  Wasser  in  Magnesiumpyrophosphat  über : 
PO,  NH,  Mg  —  2  NH,  —  Ha  0  =  P.,  O7  Mg, . 
Nachweis,  siehe  bei  Calcium. 

Bestimmung  des  Magnesiums.  Die  von  Calciumnxalat  abfiltrirte 
Flüssigkeit  (s.  pag.  169)  versetzt  man  mit  Ammon  im  TJeberschiiss,  rührt  gut  um 
\md  lässt  12  Sti^nden  wohlbedeclct  und  ohne  Erwärmen  stehen.  Der  Niederschlag 
aus  Ammoniummagnesiumphosphat  wird  auf  ein  Filter  von  bekanntem  Aschen- 
gehalt gesammelt,  mit  einer  Mischung  von  3  Th.  Wasser  und  1  Th.  Ammoniak- 
flüssigkeit so  lange  gewaschen,  bis  eine  Probe  des  Filtrates,  mit  Salpetersäure  und 
Silbernitrat  versetzt,  keine  Opalescenz  mehr  zeigt.  Der  gut  getrocknete  Nieder- 
schlag wird  vom  Filter  möglichst  gut  abgetrennt,  in  einem  Platintiegel  vergliiht ; 
hierauf  wird  das  Filter  auf  dem  Tiegeldeckel  allein  verascht  und  die  Asche  zu 
dem  Niederschlage  gebracht;  beide  werden  nun  nochmals  geglüht,  darnach _ lässt 
man  im  Exsiccator  erkalten  und  wägt.  Der  aus  dem  Harn  abgeschiedene  Nieder- 
schlag vom  Ammoniummagnesiumphosphat  enthält  stets  organische  Substanz,  deren 
Kohle  bei  Gegenwart  von  Magnesiumpyrophosphat  sehr  schwer  verbrennt.  Man 
erleichtert  die  Verbrennung  der  Kohle,  wenn  man,  nachdem  die  Filterasche  m 
den  Tiegel  gebracht  wurde,  den  Inhalt  desselben  mit  einigen  Tropfen  Salpeter- 
säure versetzt,  vorsichtig  verdampft  und  den  Rückstand  auf's  Neue  glüht.  Aus 
dem  nach  Abzug  des  Tiegelgewichtes  und  der  Filterasche  restirenden  Magnesium- 
pyrophosphat berechnet  man  das  Magnesiumoxyd  oder  das  Magnesium.  1  Gewichts- 
theil  P.,0jMg2  entspricht  0-36036  MgO  und  0-21622  Mg. 

§.  43.  Eisen. 

Wie  schon  erwähnt  (s.  pag.  135)  ist  Eisen  im  Harne  de  norma 
erst  nach  dem  Verasclien  desselben  nachweisbar.  Nach  neuesten 
Untersuchungen  1)  schwankt  die  Menge  im  normalen  24stündigen  Harn 
des  Menschen  bei  gemischter  Kost  zwischen  O'S— l'ö  Mgrm.  Fe, 
bei  Hungernden  sank  die  Ausscheidung  auf  0-392  Mgrm.  Im  All- 
gemeinen ist  der  Nachtharn  bedeutend  eisenreicher  als  der  Tagesharn ; 
das  in  morpho  tisch  er  Form  (Epithelzellen)  ausgeschiedene  Eisen 
macht  etwas  über  11  "/o  des  Gesanmitharneisens  aus.  Bezüglich  der 
Eisenausscheidung  in  pathologischen  Fällen  fand  Da  maskin  bei 
einem  Fall  von  schwerem  Icterus  normale  Mengen;  bei  parenchy- 


»)  N.  Damaskin,  Arbeiten  des  pharmakologischen  Institutes  in  Dorpat. 

1891,  Bd.  vn. 
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matöser  Nephritis,  wo  der  Harn  reich  an  Eiweiss  und  an  morphotisclien 
Elementen  war,  eine  Steigerung-  der  Eisenausscheidung  um  das  Doppelte 
der  normalen,  eine  noch  bedeutendere  bei  Diabetes  mellitus 
und  bei  perniciöser  Anämie;  bei  croupöser  Lungenentzündung 
war  die  Eisenausscheidung  entsprechend  der  geringen  Eisenaufnahme 
vermindert. 

Von  subcutan  eingespritztem  citroncnsaurein  Eisenoxydnatron 
erschienen  40-18<'/o  im  Harn  unverändert,  d.  h.  ohne  in  organische 
Bindung  eingegangen  zu  sein,  wieder.  Damaskin  lullt  den  Harn- 
farbstoff nicht  für  die  ausschliessliche  Quelle  des  im  filtrirten  Harn 
enthaltenen  Eisens. 

Die  älteren  Angaben  über  den  Eisengehalt  des  Harnes  sind  zu 
gross.  Magnier  fand  im  Durchschnitt  7  Mgrm.  im  Liter.  Es  fanden 
Hamburger  pro  24  Stunden  7-6— 14-5  Mgrm. ,  C.F.Müller 
7-0— 15-0  Mgrm.  und  Gottlieb  2-59  Mgrm.  Fe.  Lieber  und  Mohr 
fanden  jedocli  bei  einer  in  meinem  Laboratorium  ausgeführten  Unter- 
suchung i)  in  der  24stündigen  Harnmenge  eines  5jährigen  Knaben 
nach  W.  Hamburger's  Methode  nur  0-8— 1-7  Mgrm.  Fe. 

Bezüglich  der  ßesorbirbarkeit  des  im  Darme  eingeführten  Eisens 
zeigen  die  Versuche  von  Knmberg^),  dass  die  Einnahme  von  offi- 
cmellen  Eisenpräparaten  an  der  Ausscheidung  des  Eisens  mit  dem 
Harn  nichts  ändert;  hingegen  fand  Busch  3),  dass  Hämoglobin  und 
mit  Bluteiweiss  vermischtes  Hämatin  lieim  Eingeben  kleiner  Mengen 
zu  17,  respective  10— le"«  resorbirt  wird,  jedoch  aus  dem  in 
Bunge's  Hämatogen  enthaltenen  Eisen  wurde  beim  Menschen  nicht 
einmal  lO/o  im  Harn  ausgeschieden,  während  Socin  die  Resorbirbar- 
keit  desselben  bei  Hunden  und  Mäusen  schon  früher  nachgewiesen 
hatte.  Andererseits  wurde  ein  Pyrogallolderivat  des  Blutfarbstoffes  von 
Busch  so  reichlich  resorbirt,  dass  die  Harneisenmenge  um  mehr  als 
dOo/o  gesteigert  wurde. 

Zum  Nachweis  des  Eisens  im  Harn  wird  die  Tagesmenge  in 
einer  Platinschale  verascht.  Die  Asche  wird  mit  wenig  eisenfreier  Salz- 
saure in  der  Wärme  gelöst,  die  klare  Lösung  in  zwei  Hälften  getheilt 
welche  zur  Anstellung  folgender  Proben  dienen.  Die  eine  Hälfte  kocht 
man  mit  einem  Tropfen  eisenfreier  Salpetersäure  und  versetzt  mit 
Khodankahum,  bis  sämmtliche  Säure  durch  das  Kalium  des  Rhodanids 
gebunden  ist.  Bei  Gegenwart  von  Eisenoxyd"  färbt  sich  die  Flüssig- 
keit roth  bis  blutroth.  Die  zweite  Hälfte  der  Flüssigkeit  versetzt  man 
nach  dem  Kochen  mit  Salpetersäure  mit  einer  Lösung  von  gelbem 
Blutlaugensalz.  Je  nach  der  Menge  des  vorhandenen  Eisenoxyds  ent- 
steht ein  Niederschlag  von  Berlinerblau  erst  nach  einigem  Stehen 
oder  er  scheidet  sich  allsogleich  mit  intensiv  blauer  Farbe  aus. 

^ni.  •         ^.eftinimung  des  Eisens  wird  der  veraschte  Harn  in  eisenfreier 
balzsaure  gelost  und  das  in  der  Lösung  enthaltene  Eisenoxyd  entweder: 

J)  Wien,  med,  Presse.  1889,  Nr.  21  u.  22. 

»)  m£m'^  "^^^  pharmakologischen  Institutes  zu  Dorpat.  1891,  Bd.  VII. 
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1.  Nach  Hamburger')  mit  schwefeliger  Säure  zu  Oxydul  reducirt  und 
dieses,  nach  Verjagen  der  überschüssigen  schwefeligen  Säure,  mit  Chamäleonlösung 
von  bekanntem  Titer  bestimmt,  oder 

2.  nach  Damaskin^*)  mit  Zink  reducirt  und  der  Eisengehalt  der  Lösung 
nach  der  Reduction  ebenfalls  mit  Chamäleonlösung  bestimmt.  Da  das  Zink  nicht 
eisenfrei  zu  erhalten  ist,  muss  die  dem  verbrauchten  Zink  entsprechende  Eisen- 
menge abgezogen  werden. 

3.  Es  wird  nach  Gottlieb  und  E.  Ludwig")  das  Eisen  der  Harnasche 
als  Eisenoxyd  durch  Wägung  bestimmt.  Aus  der  salzsauren  Lösung  der  Harn- 
asche wird  das  Eisenoxyd  bei  Gegenwart  Iprocentiger  Chlorzinklösung  mittelst 
Eerrocyankalium  als  Berlinerblau  gefällt.  Dieses  wird  mit  heisser  2procentiger 
Kalilauge  zerlegt,  der  ausgewaschene  Niederschlag  aus  Eisenoxydhydrat  bestehend 
wieder  in  verdünnter  Salzsäure  gelöst  und  das  Eisenoxyd  aus  dem  Filtrat  mit 
Ammoniak  gefällt.  Der  durch  wiederholtes  Lösen  in  Salzsäure  und  Fällen  mit 
Ammoniak  vom  Zink   vollständig   befreite  Niederschlag  wird  getrocknet  und 

gewogen.  .     .     ^  •  -n 

Die  Eisenbestimmung  ist  in  eisenfreien  Gefässen  und  mit  eisentreien  Kea- 
gentien  auszuführen.  Die  kleinsten  Zahlenangaben  wurden  bei  der  Bestimmung 
nach  Daniaskin's  Verfahren  erhalten,  s.  pag.  170. 

Huppert  hebt  (Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie,  Bd.  XVII,  pag.  87)  die  Brauch- 
barkeit der  von  Hamburger  angegebenen  Bestimmungsmethode  des  Eisens 
hervor.  Damit  die  schweflige  Säure  aus  der  Versuchsflüssigkeit  vollständig  ent- 
fernt werden  könne,  ist  es  nach  Huppert  nöthig,  die  Kork-  und  Kautschuk- 
verbindungen in  dem  betreffenden  Apparat  zu  meiden  und  eingeschliffene  Glas- 
röhren zu  benützen.  Ich  kann  die  Angaben  von  Huppert  auf  Grund  eigener 
Erfahrung  bestätigen;  bei  der  oben  angeführten  Untersuchung  von  Lieber  und 
Mohr,  deren  Zahlenangaben  denen  von  Damaskin  am  nächsten  stehen,  war 
die  Probeflüssigkeit  beim  Verjagen  der  schwefligen  Säure  in  einer  Drech  sei' scheu 
"Waschflasche  vorgelegt. 


§.44.  Wasserstoffsuperoxyd,  Ha  O2. 

Der  Nachweis  von  Wasserstofl'superoxyd  im  frisch  gelassenen  Harn  beruht 
auf  folgenden,  von  Schönbein  für  H,0.,  angegebenen  Reactionen: 

1.  Eine  verdünnte  Indigotinctur  wird  von  Wasserstoffhyperoxyd  nur  sehr 
langsam  entbläut,  fügt  man  aber  nur  wenige  Tropfen  einer  verdünnten  Eisen- 
vitriollösung hinzu,  so  wird  die  Mischung  in  kürzester  Zeit  vollkommen  enttarbt. 

2.  Eine  durch  AVasserstoffsupersulftd  entfärbte  Indigolösung  wird  im  Verein 
mit  Eisenvitriollösung  durch  AVasserstoffsuperoxyd  (allerdings  auch  von  sehr  vielen 
anderen  Substanzen,  Gzun,  Superoxyde  von  Mangan,  von  salpetriger  Saure  und 
deren  Salze,  Eisenoxyd  und  dessen  Lösungen  in  Säuren)  geblaut. 

Zur  Bereitung  der  mit  Wasserstoffsupersulfid  entfärbten  Indigolösung  ver- 
fährt man  nach  Schönbein  in  folgender  Weise :  In  Wasser,  welches  durch 
Indigotinctur  bis  zur  Undurchsichtigkeit  tief  gebläut  und  mit  etwas  Schwefel- 
säure versetzt  ist,  tröpfelt  man  unter  Umrühren  eine  Lösung  von  aiehi-fach- 
schwefelkalium,  bis  das  Gemisch  vollständig  entbläut  erscheint.  Dasselbe  filtnrt, 
liefert  eine  vollkommen  klare  und  farblose  Flüssigkeit,  welche  jedoch  bald  anfangt 
sich  zu  trüben  in  Folge  der  eintretenden  Zersetzung  des  Wasserstoffschwefels  und 
hat  man  bei  der  Darstellung  dieser  Versuclisflüssigkeit  nicht  mehr  Schwefelleber- 
lösung angewendet,  als  genau  zur  vollständigen  Entbläuung  der  Indigotinctur 
nöthig  war,  so  hält  auch  die  Bläuung  der  Flüssigkeit  mit  ihrer  Tinibung,  welche 
von  ausgeschiedenem  Schwefel  herrührt,  gleichen  Schritt. 

Nach  Schönbein  wird  nun  behufs  Erkennung  des  Wasserstoffsuperoxyds 
im  Harne  zu  etwa  2U0  Ccm.  frischen  Harn  so  viel  Indigolösung  getröpfelt,  dass 
das  Gemisch  eine  deutlich  grüne  Färbung  zeigt  und  nun  dasselbe  m  zwei  gleiche 

')  Zeitschr.  f.  physiolog.  Chemie.  Bd.  IT,  pag.  195  und  Bd.  IV,  pag.  249. 
=)  1.  c.  pag.  170. 

^)  Archiv  f.  experim.  Pathol.  Bd.  XXVI,  pag.  189. 
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Hälften  getlieilt.  Zu  einer  derselben  setzt  man  lo—^^ü  Tropfen  verdünnte  Eisen- 
vitriollüsung,  diese  Harnportion  wird  bald  hellgrün  oder  bräunlichgelb  erscheinen, 
welche  Farbenveränderung  von  der  theilweisen  oder  gänzlichen  Zerstörung  des 
ludigos  herrührt,  während  die  andere  Hälfte,  welche  kein  Eisensalz  enthält,  noch 
immer  die  anfängliche  grüne  Färbung  zeigt.  Lässt  man  ferner  in  30—40  Grrm. 
frischen  Harn  8—12  Tropfen  durch  Wasserstoffschwefel  genau  entfärbte  Indigo- 
tinctur  fallen,  so  wird  das  Gemisch  anfangs  sich  nicht  bläuen,  dies  aber  beim 
Zufügen  einiger  Tropfen  Eisenvitriollösung  sofort  thun. 

Schweflige  Säure,  welche  das  AVasserstoffhyperoxyd  schnell  reducirt,  ver- 
hindert, dem  Urin  in  entsprechend  kleiner  Menge  zugesetzt,  die  obigen  Reactionen. 
Der  Gehalt  des  frischen  Harnes  an  Wasserstoffhyperoxyd  zeigt  Schwankungen 
deren  Ursachen  bisher  nicht  bekannt  sind.  Es  verliert  sich  beim  Stehen  des 
Harnes  der  Gehalt  an  AVasserstofi'hyperoxyd,  sobald  die  salpetrige  Säure  in  dem- 
selben auftritt. 


§.  45.  Cjase  im  normalen  Harn. 

Nach  den  Untersuclmng-en  von  Planer  und  Morin  sind  im 
frischen  normalen  Harne  Kohlensäure,  Sauerstoff  und  Stickstoff  ab- 
sorbirt  enthalten,  und  zwar  in  geringerer  Menge  als  dem  Absorptions- 
vermögen des  Harnes  diesen  Gasen  gegenüber  entspricht.  Morin 
entwickelte  die  genannten  Gasarten  aus  dem  frischen  Harn  mittelst  der 
Quecksilberluftpumpe  und  fand: 

In  100  Volumtheilen  Gas  Im  Liter  Harn 

Kohlensäure     .    .    65-40  15-957  Gem. 

Sauerstoff    .    .    .      2-74  0-658 
Stickstoff     .    .    .    31-86  7-775  " 

100-00  24-368  Ccm. 

Nach  Steigerung  der  Herz-  und  Athmungsthätigkeit  nimmt  der 
Kohlensäuregehalt  des  Harnes  zu,  die  Sauerstoffmenge  nimmt  ab  und 
der  Stickstoff  nimmt  zu.  Der  Harn  nach  einem  anstrengenden  Gange 
enthält  beinahe  die  doppelte  Menge  Kohlensäure  absorbirt,  wie  der 
im  Ruhezustande  gelassene  Harn. 


III.  Abschnitt 


Anomale  Harnbestaiidtlieile. 

In  diesem  Abschnitte  werden  nicht  nnr  jene  Substanzen, 
Blut,  Pepton  u.  A.,  bebandelt,  deren  Aiiftreten  im  Harn  allein 
schon  das  Vorhandensein  pathologischer  Zustände  _  im  Orga- 
nismus anzeigt,  sondern  auch  jene  Stoflfe,  welche,  wie  Zucker 
und  Aceton,  in  sehr  geringen  Mengen  als  Bestandtheile  des 
physiologischen  Harnes  betrachtet  werden  müssen ,  deren  Aus- 
scheidung in  grösseren  Mengen  aber  als  ein  klinisches  Zeichen 
krankhafter  Vorgänge  im  Organismus  gilt.  Eine  dritte  Art  der 
hier  zu  schildernden  Körper,  wie  z.B.  das  Cystin,  verdankt 
ihre  Entstehung  eigenthümlichen  Anomalien  in  der  Bildung  und 
Ausscheidung  intermediärer  Producte  des  EiweisszerfaUes.  Wenn 
Körper,  welche  sich  in  eine  der  eben  aufgezählten  drei  Gruppen 
zwanglos  einfügen  lassen,  nichtsdestoweniger  im  vorhergehenden 
Abschnitte  erörtert  wurden,  wie  die  Oxalsäure,  Homogentism- 
säure ,  gewisse  pathologische  Earbstoffe  des  Harnes  u.  A. ,  so 
war  dabei  die  chemische  Verwandtschaft  jener  Substanzen  mit 
bestimmten  normalen  Bestandtheilen  des  Harnes  und  das  Streben, 
gleichartige  StoflPe  nebeneinander  zu  behandeln,  massgebend. 

§.  4G.  Eiweisskörper  im  Harne. 

Es  kommen  im  Harne  verschiedene  Arten  von  Eiweiss- 
stoffen  vor.  Von  Eiweissstoffen  im  weitesten  Sinne  des  Wortes 
wurden  im  Harne  nachgewiesen:  Serumalbumm  und  -Grlo- 
bulin,  Fibrin,  Albumosen,  Peptone,  Nucleoalbuniin 
und  M u c i n.  Die  Bezeichnung  Albuminurie  wird  v^ _  den 
Klinikern  jedoch  nur  für  die  Ausscheidung  von  durch  Hitze 
gerinnbaren  Eiweissstoffen  im  Harne  gebraucht.  Von 
diesen  sind  es  die  beiden  in  der  Blutflüssigkeit  vorhandenen 
Eiweissarten,  das  S  e  r  u  m  a  1  b  u  m  i  n  und  das  G 1  o  b  u  1 1  n,  welche 
gleichzeitig  und  das  erstere  zumeist  in  grösserer  Menge,  m  den 
Harn  übertreten. 


Eiwe  isskörper  im  Harn.  ^jp^ 

Man  unterscheidet  die  echte  oder  eigentliche 
Albuminurie,  bei  welcher  das  Ei  weiss  mittelst  der  Niere 
m  den  Harn  übertritt,  von  der  falschen  Albuminurie 
Letztere  entsteht,  wenn  zu  einem  aus  der  Niere  eiweissfrei  ab- 
gesonderten Harne  auf  dem  Wege  vom  Nierenbecken  bis  zur 
Harnrohrenmündung  eine  eiweisshältige  Flüssigkeit  —  Eiter 
Blut,  Lymphe  oder  der  Saft  zerfallenden  Gewebes,  auch  Hoden- 
ocler  Frostatasecret  —  hinzutritt. 

Die    echte  Albuminurie  ist    ausschliesslich  durch 
iunctionsstörungen  der  Niere  bedingt.  Solche  entstehen 
1.  durch  entzündliche  und  degenerative  Vorgänge  des  Nieren- 
parenchyms, 2.  durch  Veränderungen  der  Blutcirculation  in  der 
Niere,  3.  durch  veränderte  Beschaffenheit  (Temperatur,  chemische 
Zusammensetzung)  des  durch  die  Niere  kreisenden  Blutes,  4  durch 
behmdei^en  Abfluss  des  Harnes  aus  den  Harnwegen,  5.  durch  Stö- 
riuigen  der  Innervation,  6.  durch  toxisch  wirkende  Körper,  welche 
entweder  durch  directe  Schädigung  der  Endothelzellenhaut  des 
Glomerulus  die  Niere  selbst  reizen,  oder  die  Blutcirculation  in 
derselben  beeinflussen,  oder  schliesslich  durch  Lmervation  stören 
Alle  diese  Momente  bedingen  bald  allein,   bald  mit  einander 
vereint ,  solche  Veränderungen  in  der  secretorischen  Function 
der  Niere,  dass  es  m  der  Folge  zur  Eiweissausscheidung  in  den  ' 
rLarn  kommt. 

r  i,  "^^^^^       Albuminurie  durch  entzünd- 

liche oder  degenerative  Vorgänge  im  Nierenparenchym  bedingt 
ist.  enthalt  der  Harn  je  nach  der  Art  des  Processes  neben  mehr 
weniger  Eiweiss  auch  noch  organisirtes  Eiweiss.  nämlich  Eorm- 
elemente  der  Niere  -  Nierenepithelien,  Harncylinder  welche 
im  Harnsedimente  auffindbar  und  durch  das  Mikroskop  erkenn- 
bar sind.   Jedoch  gibt  es  auch  hochgradige  Zerstörungen  des 
Nierenparenchyms,   wie  z.B.  die  cystische  DegeneratL  der 
w  S  '7.    a'?.  ''!  Albuminurie  einhergehen  können.  Andererseits 
wird  das  Auftreten  von  blassen  und  schmalen  Cylindern  im 
Harne,  die  man  meistens  findet  wenn  Eiweiss  im  Harne  ist 
nicht  als  beweisendes  Merkmal  der  anatomischen  Erkrankung 
tier  iNiere  angesehen. 

flip  ^Z-""  '^^'^  Circulationsstörungen  sind  es  namentlich 
die  Steigerung  des  Blutdruckes,  die  venöse  Stauung,  die  vei- 
nngerte  Blut^ufuhr  zur  Niere,  die  herabgesetzte  Stromgeschwiii- 
f  £  Beir"  ^'f'^^'  cler  Niere,  welche  zur  Alblmi^^S^ 
in  Sc.  dauernden  Circulationsstörungen  in  der  Niere 

1+  ^^r""  oder  mechanischer  Hindernisse 

treten  schliesslich  auch  krankhafte  Veränderungen  der  S 

^  dann  "  t  Circulationsstörungen  nur  vorübergehend 

em,  dann  wird  auch  die  Albuminurie  nur  von  kurzer  Dauer 

E  S,-.? '""^r"''  ^'"'^^^  ^^^^  andauernde  Albuminurien  auf  be 
Er.stickungskrampfen ,  nach  Strychninwirkung ,   nach  Iniection 
von  Pilocarpin  in   medicamentösen   Gaben  Uoebisch  un 


-j^   g  III.  Abaclmitt. 


V  Rokitansky),  nacli  epileptischen  Anfällen  (M.  Huppert) 
diarcli  kurz  dauernde  Compression  des  Thorax  (Schreiber). 

Auf  Veränderungen  der  B  lutb  esch  af  t  en  heit 
sind  iene  Albuminurien  zurückzuführen,  welche  während  der 
Acme  vieler  fieberhaften  Erkrankungen  (Pneumonie,  acute 
Exantheme,  Typhus,  Dipktheritis  etc.)  auftreten,  möglicher  Weise 
durch  eine  Aenderung  in  der  BeschafPenheit  der  Eiweisskorper 
des  Blutes  bedingt  sind  und  als  febrile  Albuminurien 
bezeichnet  werden.  Mit  dem  Aufhören  der  hohen  Fiebertempe- 
ratur schwindet  die  zumeist  nur  geringe  Eiweissmenge  wieder 
aus  dem  Harne.  Hierher  zählen  auch  die  im  Verlaufe  Jon  con- 
stitutioneUen  Erkrankungen,  die  mit  Veränderungen  m  der  Biut- 
mischung  einhergehen  —  Chlorose,  Leucämie,  Tuberculose  — , 
auftretenden  Albumimtrien.  ^  _ 

Die  Annahme  einer  Albuminurie  nervösen  Ur- 
sprunges ist  durch  Versuche  gestützt,  m  denen  bei  Ver- 
letzungen des  Centrainervensystems,  bei  einer  Reihe  von  Gehirii- 
erkrankungen,  nach  Durchschneidung  des  Nerv,  splanchnicus 
und  der  Uebrigen  zur  Niere  hinziehenden  Nerven  Eiweiss  im 
Harne  auftrat.  Dabei  handelt  es  sich  wahrscheinlich  um  vaso- 
motorische Einflüsse  auf  die  Niere,  durch  welche  Veränderungen 
der  Blutvertheilung  in  der  Niere  hervorgerufen  werden. 

Als  Beispiele  der  Albuminurien  toxischen  Ursprunges  mögen 
die  nach  innerlicher  und  äusserlicher  Anwendung  von  Garbo  Isäure, 
nach  Einreibungen  von  Theo r,  ferner  von  Jo  deinpmse  ungen 
angeführt  werden.  Heg a  r  und  Kaltenbach  fanden  zuweilen  nach 
Chloroformirung  den  Harn  eiweisshältig.  Levinstein  con- 
statirte  die  Albuminurie  als  Symptom  der  chronischen  Morphium- 
sucht und  fand  sie  auch  bei  acuten  Morphiummtoxicationen 

neben  der  Glycosurie. 

Auch  nach  lange  fortgesetztem  innerlichem  Gebrauche  ^0l 
Natriumsalicylat  auch  von  Silbernitrat  entsteht  manchmal 

Albummune.^^  zu,  dass  alle  jene  Ursachen,  welche  ohne  anatomische 
Veränderung  der  Niere  eine  Eiweissausscheidung  im  Harn  erzeugen 
können,  im  Falle  sie  nur  kurze  Zeit  lang  wirken,  auch  nur  eine  kurz 
andauernde  Albuminurie  bedingen  -  die  Annahme  -'"'d  'n^"^.  ^^1!^ 
von  Niemandem  bekämpft  dann  wird  jene  Form  der  Albim  muue, 
welche  man  als  accidentelle,  auch 

urie  bezeichnet,  ohne  Weiteres  verständhch;  es  gelingt  naml  jl  m 
allen  bisher  veröffentlichten  Fällen  von  Auftreten  emer  ^^<^]^^^f;^ 
Albuminurie  mit  Leichtigkeit  den  kurzdauernden  Einfluss  emes  odei 
mehrerer  der  oben  erwähnten  Momente  nachzuweisen. 

Man  bezeichnet  nämlich  als  transito  rische  Albuminui  ie 
die  nicht  constant  auftretende  Ausscheidung  geringer  Eiweis.- 
mengcn  bei  Gesunden,  bei  welcher  Harncylinder  nur  -snahmswei^ 
und  nur  in  Form  der  hyalinen  im  Harn  vorkommen.  In  eimgen 
dieser  Fälle  enthielt  der  Harn  nur  während  des  Vormittags  Enveiss. 
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Leube  land  Albumin  im  Harn  bei  Soldaten  uacli  anstrengenden  Märschen, 
Dukes  bei  13— ITjährig-en  Knaben  nach  DiätfeLleni,  Erkältung,  heftigen  Gcmüt.lis- 
bewL'gungen.  Ueber  hierhergehörige  Fälle  berichten  auch  Edlefssen  und  Für- 
bringer.  Martin  und  Rüge  beobachteten  eine  Albuminurie  der  Säuglinge 
bevor  dieselben  zu  trinken  beginnen.   Fischl  beobachtete  bei  Individuen  nach 
zahlreichen  diarrhoischen  Entleorungen,  nach  schmerzhaften  Anfällen  (f'arcUalgien 
Menstruationskolik,  Durchgang  eines  Gallen.steines),  namentlich  wenn  dieselben 
sehr  intensiv  smd  und  zu  Collaps  fähren,  das  Auftreten  einer  genügen  Eiweiss- 
ausscheidung,  welche  wenige  Stunden  nach  dem  Paroxysmus  wieder  verschwindet 
Auch  bei  Eeconvalescenz  nach  schweren  Krankheiten  ist  manchmal  Albuminurie' 
vorhanden  —  Albuminurie  der  Marantischen  (M.  Weis.s). 

Die  Frage,  ob  der  normale  Harn  Eiweisskörper  des  BIutplasma.s 
(yerumeiweiss  oder -Globulin)  selbst  mir  in  Spuren  enthält,  d.  h.  ob 
die  intacte  Niere  etwa  minimale  Mengen  von  Eiweiss  in  den  Harn 
(Ibertreten  lässt,   möchte  ich  mit  „Nein"  beantworten.  Gegenüber 
C.  Posner,  der  in  jedem  normalen  Harn  Eiweiss  diu-ch  bestimmte 
Reactiouen  nachweisen  konnte,  zeigte  M al  fatt  i i)  in  meinem  Labora- 
torium ,  dass  der  Nachweis  von  Eiweiss  in  frischen  Harnen  auch  nach 
Posner's  Verfahren  nicht  mehr  gelingt,   wenn  früher  das  Mucin 
aus  dem  Harn  vollständig  entfernt  wurde.  Allerdings  ist  die  Möglichkeit 
vorhanden,  dass  aus  dem  Secrete  der  drüsigen  Organe,  welche  in  die 
Harnwege  münden  (Cowper'sche  Drüse,  Prostata,  Hoden),  geringe 
Mengen  ^  von  Eiweiss  in  den  normalen  Harn  gelangen  (P.  P 1  (j  s  z). 

Die  bei  der  echten  Albuminurie  im  Harn  vorkommende  Eiweiss-  • 
menge  ist  in  den  meisten  Fällen  so  gross,  dass  sie  durch  die  gebräuch- 
lichen Eiweissreactionen  unzweifelhaft  nachweisbar  ist.  Vermuthet 
man,  dass  spärliche  Eiweissmengen  aus  den  Samenwegen,  bezieliunos- 
weise  aus  der  Scheide  abstammen,  dann  ist  der  Harn  unter  Ver- 
werfung der  erst  entleerten  Antheile  zu  untersuchen  oder  mittelst 
des  Catheters  zu  entnehmen. 

Eiweisshältiger  Harn  ist  auch  auf  die  Gegenwart  von  Blut 
und  Blutfarbstoff  zu  prüfen ;  bei  Gegenwart  dieser  kann  das  im 
Harn  gelöste  Eiweiss  gänzlich  oder  nur  zum  Theil  von  ihnen  her- 
rühren. Enthält  der  Harn  Eiter  (Pyurie),  so  tritt  aus  dem  Eiter- 
serum Eiweiss  in  den  Harn  über  und  es  wird  auch  hier  die  Frao-e 
entstehen,  ob  sämmtliches  Eiweiss  nur  aus  dem  Eiter  stammt  oder  ob 
dasselbe  zum  Theile  renalen  Ursprunges  ist  (s.  Blut  und  Eiter  im 
V.  Abschnitt). 

A.  Serumalbumin. 
Der  Eiweisskörper,  welcher  im  Harne  zumeist  in  Betracht 
kommt,  ist  das  Serumalbumin,  welches  neben  Globulin  auch 
(len  grosseren  Theil  des  Eiweissbestandes  des  Blutserums  (Serum- 
eiweiss  4-5o/„  Serumglobulin  8-70/0  nach  Hammarsten),  der 
i^yi^he,  des  Chylus  und  der  Transsudate  ausmacht.  Es  kommt 
Inn  n-"  täglichen  Mengen  von  circa  1-15  Grm.,  und  zwar 
von  Oo— lo/„„  und  darüber  bei  Schrumpfniere,  bis  zu  O'ö— 2»/ 
bei  acuter  und  chronischer  Nierenentzündung,  vor. 

liOfbisch,  HRrniinalysp.  3.  AutI 
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Jll.  Abschnitt. 


Eigenschaften.  1.  Das  Serumeiweiss  ist  in  \YasKer 
klar  löslicli,  es  ist  ferner  löslich  in  verdünnten  und  concentrirten 
Lösungen  neutraler  Alkalisalze.  Es  zeigt  in  der  wässerigen  neutralen 
Lösung,  unabhängig  vom  Salzgehalte  derselben  im  Natriumlichte,  eine 
specifische  Drehung  von  (y.)D  =  —  62-6— 64-6o.  Beim  Erwärmen 
der  wässerigen  Lösung  tritt  zwischen  50  und  60"  (1er Innung  zu- 
nächst in  Form  der  Trübung  ein,  bei  72—75"  erfolgt  vollständige 
flockige  Fällung.   Der  Niederschlag  besteht  aus  coagulirtem  Eiweiss. 

Dnrcli  eine  geringe  Alkalesccnz  wird  der  Gerinuungspnnkt  erhöbt,  ebenFO 
durch  die  Gegenwart  von  Harnstoff;  Harnsäure  nnd  Nentralsalze  drücken  ihn 
tiefer.  Dem  entsprechend  schwankt  die  Temperatur,  bei  welcher  eiweisshältiger 
Harn  gerinnt,  zwischen  5(5  und  81"  C. 

2.  Durch  Alkohol  wird  Serumeiweiss  aus  seinen  Lösungen 
gefällt;  giesst  man  von  dem  entstandenen  flockigen  Nietlerschlag 
den  Alkohol  sofort  ab,  so  löst  sich  das  Eiweiss  im  Wasser  \sneder 
bis  auf  eine  geringe  Trübung,  hingegen  fast  gar  nicht,  wenn  es 
längere  Zeit  unter  Alkohol  aufbewahrt  war.  Bei  völliger  Abwesenheit 
von  Salzen  in  der  Lösung  wird  Serumeiweiss  durch  Alkohol  nicht 
gefällt.    Aether  bewirkt  beim  Schütteln  keine  Fällung. 

3.  Kohlensäure,  Essigsäure,  Weinsäure  und  Phosphorsäure  fällen 
das  Serumalbumin  aus  seinen  Lösungen  nicht;  wirken  diese  Säuren, 
mit  Ausnalime  der  Kohlensäure,  bei  erhöhter  Temperatur,  in  stärkerer 
Concentration  und  in  grösserer  Menge  ein,  so  wird  das  Serumalbumin 
in  Acidalbumin  verwandelt. 

4.  Durch  verdünnte  Mineralsäuren,  auch  durch  verdünnte  Meta- 
phosphorsäure  wird  dasselbe  langsam,  durch  concentrirte  Säuren 
schnell  in  Acidalbumin  umgewandelt.  Verdünnte  Alkalien  ver- 
wandeln Serumeiweiss  sehr  langsam,  concentrirte  rasch  in  Alkali- 
albuminat.  Sehr  concentrirte  Lösungen  von  Serumeiweiss  in  con- 
centrirte Kalilauge  gebracht,  erstarren  beim  Umrühren  zu  einer 
Gallerte  von  Kalialbuminat ,  welches  in  Wasser  gelöst,  durch^Essig- 
säure  fällbar  ist.  Die  Umwandlung  in  Acidalbumin  durch  Säuren, 
sowie  die  in  Alkalialbuminate  durch  Alkalien  mit  gleichzeitiger  Am- 
fällung,  tritt  sehr  leicht  und  vollständig  ein,  wenn  die  Lösung  mit 
viel  Chlornatrium  oder  Natriumsulfat  versetzt  ist. 

Das  vorstehend  angegebene  Verhalten  dient  dazu,  das  Serum- 
eiweiss als  solches  zu  identificiren.  Eine  Anzahl  Reactionen 
hat  Serumeiweiss  mit  anderen  Eiweissstoft'en  gemein: 

L  Serumalbumin,  gleichzeitig  auch  Globulin  werden 
gefällt: 

a)  Durch  Erhitzen  der  schwach  sauer  reagirenden  Lösung  bis 
zum  Kochen;  der  entstandene  Niederschlag  ist  unlöslich  in  ver- 
dünnter Salpetersäure. 

h)  Durch  Aufkochen  der  mit  Essigsäure  bis  zur  stark  saureu 
Reaction  versetzten  Lösung,  nachdem  derselben  ein  gleiches  Volumen 
gesättigter  Chlornatrium-  oder  gesättigter  Natriumsulfatlösung  zugesetzt 
wurde."^  Bei  dieser  Probe  werden  auch  Acidalbumin  und  Alka  1  i- 
albuminat  gefällt. 
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U.  Serumalbumiu,  Globulin,  A  c  i  d  a  1  b  u  ui  i  n  und 
A  Ikalijil  bumiuat,  aber  auchAlbumose  werden  in  der 
Ivälte  gQ  fällt: 

aj  Durch  concentrirte  Mineralsäuren  (auch  Metaphosphorsäure) 
im  Ueber8chuss.  Am  häufigsten  wird  concentrirte  Salpetersäure  als 
Fällung-smittel  benützt. 

b)  In  stark  mit  Essigsäure  (Citronen-  oder  Weinsäure)  ange- 
säuerter Lösung,  durch  Ferrocyankaliuai  in  Lösung J)  Die  dabei  ent- 
stehende Verbindung  des  Eiwcisskörpers  mit  Ferrocyankalium  kann 
durch  Kalilauge  wieder  zerlegt  werden. 

c)  Durch  Salzsäure  und  gesättigte  Kochsalzlösung. 

III.  A-'usser  den  sub  2  genannten  Eiweisskörpern 
wird  auch  noch  Pepton  gefällt: 

oj  Durch  Lösungen  dei-  Salze  der  schweren  Metalle,  basisch 
essigsaures  Bleioxyd,  Quecksilberuitrat  und  Silbernitrat.  Der  durch 
Sublimat,  Eisenchlorid  und  Kupfersalze  erzeugte  Niederschlag  ist  im 
Ueberschuss  des  Fällungsmittels  löslich. 

b)  Durch  sauere  Lösungen  von  Phosphormolybdänsäure,  von 
PhosphorM^olframsäure,  von  Jodkaliumquecksilberjodid  und  Jodkaliuin- 
wismuthjodid. 

cj  In  essigsauerer  Lösung  durch  Tannin  (Gerbsäure),  Pikrinsäure, 
Carbolsäure  und  durch  Alkoliol.  Durch  letzteren  wird  Pepton  nur 
unvollständig  gefällt. 

T  TT  ^"^  ^ll^umin  im  Harn  nachzuweisen,  prüft  man  zumeist  mit  den  sub 
1«,  II«  und  b  angegebenen  Reactionen. 

IV.  Farben  reactionen.  Sämmtliche  Eiweissstoffe  haben  ge- 
wisse F  a  r  b  e  n  r  e  a  c  t  i  0  n  e  n  gemeinsam,  Avelche  ebenfalls  zum  Nach- 
weise in  Lösung  befindlicher  oder  aus  der  Lösung  abgeschiedener 
EiweissstoflPe  —  Niederschläge  —  beniitzt  werden  können: 

a)  Mit  starker  ^Salpetersäure  erhitzt  färben  sich  die  Eiweisskörper 
gelb,  zumeist  unter  Entstehung  eines  gelben  Niederschlages  (M  u  1  d  e  r's 
Xanthop  rot  ein  säure).  Das  Reactionsproduet  wird  durch  Aetz- 
alkalien  gelbroth  gefärbt. 

bj  Beim  Erliitzen  mit  concentrirter  Salzsäure  entsteht  eine  violette 
Färbung  (L  i e  b  er  m a n  n's  Reaction). 

cJ  Kocht  man  eine  Flüssigkeit,  welche  Spuren  von  Eiweissstoffen 
enthält,  mit  Kalilauge,  uaclidem  man  früher  einige  Tropfen  einer  sehr 
verdünnten  Lösung  von  Kupfersulfat  zugesetzt  hat,  so  wird  die  Flüssig- 
keit rothviolett  gefärbt  (B in ret reaction).  Mit  Album osen  und 
Peptonen  erhält  man  diese  Reaction  schon  ohne  vorheriges  Aufkochen. 

d)  Mit  einer  Lösung  von  salpetersaurem  Quecksilberoxyd,  welclie 
auch  salpetrige  Säure  enthält  (MiUon's  Reagens),  färben  sich  eiweiss- 
liältige  Lösungen,  auch  Niederschläge  von  Albumin  schon  in  der  Kälte 
schwach  bis  intensiv  roth,  aber  erst  bei  60— TOOC.  tritt  die  Reaction 
vollständig  ein. 

Man  bereitet  das  M  i  H  o  n's  c  Ii  e  II  e  a g  e  n  s  durch  Auflöseu  von  Quecksilber 
im  gleichen  Gewichte  starker  Sa^petersäurQ  von   1-41  spec.  Gew., ,  zuniiclist  in 

')  1  Th.  Ferrocyankalium  in  8— lÜ  Th.  Wasser. 
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III.  Aljsclinitt. 


der  Kälte,  dann  unter  massigem  Erwärmen;  ist  das  Metall  völlig  gelöst,  so 
verdünnt  man  mit  2  Volum  Wasser  und  lässt  einige  Stunden  stehen.  Die  vom 
krj^stallinisclien  Niedersclilage  abgegossene  Flüssigkeit  dient  als  Reagens. 

e)  Löst  man  Proteinkörper  in  inässig  concentrirter  Schwefel- 
säure und  fügt  einige  Tropfen  Rohrzuckerlösung  hinzu,  so  färbt 
sich  die  Flüssigkeit  beim  Erwärmen  auf  60"  C.  schön  roth  (Max 
Schultze). 

f)  Alle  Albuminate,  die  Peptone  und  ungeformten  Fermente 
nicht  ausgenommen,  nehmen,  nachdem  sie  in  einem  üeberschuss  von 
Eisessig  gelöst  worden  sind,  auf  Zusatz  von  concentrirter  Scliwefel- 
säure  eine  schön  violette  Farbe  und  schwache  grünliche  Fluorescenz 
an,  und  zeigen  bei  geringer  Concentration  im  Spectrum  einen  Ab- 
sorptionsstreifen zwischen  B  und  F,  wie  das  Urobilin.  Die  Reaction 
wird  durch  Salpetersäure  gestört,  durch  die  Gegenwart  von  Chlor- 
natrium dagegen  gehoben  (Adamkiewicz'  Reaction). 

B.  Serumglobulin. 

Das  zu  den  Globulinen  zählende  Serumglobulin  (Paraglobu- 
lin),  ein  regelmässiger  Bestandtheil  des  Blutserums,  aus  dem  es  gleich- 
zeitig mit  dem  Serumeiweiss  in  den  Harn  übertritt,  ist  unlöslich  in 
Wasser,  löslich  in  verdünnter  Chlornatrium-  oder  Magnesiumsulfat- 
lösung, fast  unlöslich  in  gesättigter  Chlornatriumlösiing,  ganz  unlöslicli 
in  gesättigter  Magnesiumsulfatlösung  und  im  gleichen  Volumen  kalt 
gesättigter  Ammoniumsulfatlösung.  Es  löst  sich  in  verdünnter  Soda- 
lösung und  sehr  verdünnter  Aetzalkalilösung  ohne  Veränderung,  stärkere 
alkalische  Lösungen  verwandeln  es  in  Alkalialbuminat ;  es  wird  selbst 
durcli  sehr  verdünnte  Säuren  in  Acidalbumin  übergeführt. 

Die  specifische  Drehung  des  Serumglobulins  in  einer  verdünnten 
neiitralen  Salzlösung  a)D  beträgt  — 47-8o.  Beim  Erwärmen  der  neu- 
tralen Salzlösung  gerinnt  es  bei  69— 76»  C.  (Hammarsteu).  Es 
wird  aus  seinen  Lösungen  (im  Gegensatz  zu  SerumSiweiss)  durch  Aether 
gefällt. 

Aus  diesen  charakteristischen  Eigenschaften  des  Serumglobulins 
gegenüber  dem  Serumeiweiss  und  den  übrigen  Eiweisskörpern  ergibt 
sich,  dass  das  Serumalbumin  gleichzeitig  mit  dem  Serumeiweiss  beim 
Erhitzen  des  Harnes  als  coagulirtes  Eiweiss  abgeschieden  wird.  Die 
gleichzeitige  Abscheidung  des  Globulins  mit  dem  Serumeiweiss  erfolgt 
ferner  durch  die  in  diesem  Paragraph  sub  I  geschilderten  Reactionen. 
Die  Trennung  des  Globulins  vom  Serumalbumin  im  Harn  s.  pag.  190. 

§.  47.  Nachweis  von  Eiweiss  im  Harne. 

Für  die  Ausführung  der  folgenden  Proben  muss  der  Harn  voll- 
kommen klar  sein.  Zur  Trennung  von  im  Harne  suspendirten  Sedi- 
mentbildnern genügt  in  den  meisten  Fällen  einfaches  Filtriren: 
rührt  die  Trübung  von  Bacterien  her,  dann  schüttelt  man  die  Harn- 
probe mit  Bariumcarbonat  oder  mit  Magnesia  usta;  die  Bacterien 
wei'den  beim  Absetzen  des  Pulvers  mitgerissen  und  der  nunmelir 
filtrirte  Harn  ist  klar. 
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I.  Die  Kochprobe.  Um  im  frischen,  nativ  saueren  Harne 
auf  die  Gegenwart  von  Eiweiss  zu  prüfen,  werden  5—10  Ccm. 
Harn  in  der  Eprouvette  über  einer  Spirituslampe  oder  einem 
Bunsen'schen  Brenner  erwärmt.  Beim  Erhitzen  bis  nahe  zum 
Kochen  entsteht  im  Harn,  wenn  er  Eiweiss  enthält ,  eine  Trü- 
bung, die  von  oben,  wo  die  wärmeren  Schichten  der  Flüssigkeit 
sind,  nach  unten  allmälig  zunimmt.  Beim  Erkalten  der  Flüssig- 
keit scheiden  sich  die  aus  coagulirtem  Eiweiss  bestehenden 
Wolkchen  m  Form  von  feinen  Flocken  aus,  die  sich  schliesslich 
am  Boden  des  Gefässes  ansammeln,  während  der  darüber  be- 
ündliche  Harn  wieder  mehr  weniger  klar  wird. 

Auch  im  nativ  saueren  Harne  in  Lösung  befindlicher  Schleim 
coaguhrt  beim  Kochen,  eine  leichte  Trübung  oder  Ausscheidung 
feiner  Fäden  bildend.  Die  Probe  kann  ferner  dadurch  täuschen 
dass  bei  reichlichem  Gehalt  des  Harnes  an  Phosphaten  (z  B 
Mononatriumphosphat)  und  löslichen  Erdalkalisalzen  (Calcium- 
und  Magnesiumchlorid)  diese  Salze  sich  beim  Kochen  des  schwach 
saueren  Harnes  m  der  Weise  umsetzen,  dass  unlösliche  Erd- 
phosphate entstehen  (Salko  wski),  die  eine  Trübung  bilden  oder 
öockig  ausfallen ;  ferner  wird  durch  das  Kochen  des  Harnes 
treie  und  halbgebundene  Kohlensäure  aus  diesem  verjagt  wo- 
durch ebenfalls  die  Erdphosphate  abgeschieden  werden.  ' 

Hm  nun  zu  entscheiden,  ob  die  beim  Kochen  des  nativen 
Harnes  entstandene  Trübung  von  Erdphosphaten  oder  von 
Eiweiss  herrührt,  versetzt  man  den  durch  das  Kochen  o-e- 
trubten  Harn  nach  dem  Erkalten  mit  einigen  Tropfen  concen- 
trirter  Salpetersäure,  dadurch  werden  die  Erdphosphate  wieder 
gelost,  wahrend  die  von  Eiweiss  herrührende  Trübung  unver- 
ändert bleibt  Würde  man  Essigsäure  zur  Lösung  der  Phosphate 
verwenden,  dann  würde  bei  reichlichem  Schleimgehalt  des  Harnes 
die  von  etwa  gleichzeitig  vorhandenem  Mucin  herrührende  Trü- 
bung uicht  aufgehellt  werden;  bei  Anwendung  von  Salpetersäure 
(welche  Mucm  lost)  ist  eine  Verwechslung  von  Mucin  und  Eiweiss 
ausgeschlossen. 

Um  die  Ausscheidung,  von  Erdphosphaten  beim  Kochen  des 
Harnes  zu  vermeiden,  kann  man  für  alle  Fälle  der  zu  untersuchenden 
Harnprobe  sclion  vor  dem  Kochen  einige  Tropfen  Essigsäure  bis  zur 
sc-lnvach  saueren  Reaction  hinzusetzen,  die  in  diesem  Falle  nach  dem 
Kochen  auftretende  Trübung  kann  nur  vom  Gehalt  des  Harnes  an 
Mucni  ofler  Eiweiss  herrühren.  (Die  Unterscheidung  von  Mucin  und 
MM-ei.S8  s.  pag.  198.)  Für  ungeübte  Untersuchende  ist  es  zweckmässig, 
0  .  nativ  sauci-  rcagirenden  Harn  zu  kochen  und  erst  nach  ctwaigci- 

S?t^^  '^"■'""f  P^""''^  Tropfen  con  c 

tnrtcr  .Salpeter.sanre  behufs  Lösung  der  Erdphosphate  hinzuzufügen. 
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Es  wird  iiäralicli  das  coagulirte  Eiweiss  durch  geringe  Mengen  Sal- 
petersäure in  der  Kälte  nicht  wieder  gelöst;  während,  wenn  man 
znni  ursprünglichen  Harn  zu  viel  Essigsäure  hinzugibt,  das  Serum- 
albiimin  desselben  in  Acidalbiimin  umgewandelt  wird,  welches  durch 
das  Kochen  niclit  gerinnt  und  sich  daher  der  Auffindung  Ijei  der 
Kochprobe  entzieht. 

Ist  der  ursprünglich  gelassene  Harn  neutral  oder  alkalisch,  so 
ist  er  durch  vorsichtiges  Zutropfen  von  verdünnter  Essigsäure  unter 
fortwährender  Prüfung  mit  Lackmuspapier  allmälig  schwach  sauer 
zu  machen.  Der  alkalische  Harn  entwickelt  hierbei  Kohlensäure  und 
schäumt  beim  Kochen  in  der  Eprouvette. 

Beim  Ansäuern  alkalischer  Harne  kann  es  vorkommen,  dass 
man  zu  viel  Essigsäure  zugesetzt  hat,  so  dass  man  aus  dieser  Ursache 
oder  auch  weil  das  Serumeiweiss  sich  schon  im  alkalischen  Hain  zu 
Albuminat  umwandelte,  beim  Kochen  keine  Eiweissreaction  enthält.  In 
diesem  Falle ,  sowie  in  allen  Fällen  ,  in  denen  die  Kochprobe  kein 
bestimmtes  Ergebniss  liefert,  führt  man  zweckmässig  die  folgenden 

Reactionen  aus  :  .  . 

a)  Man  setzt  zur  mit  Essigsäure  übersäuerten  Probe  einige 
Tropfen  einer  Lösung  von  gelbem  Blutlaugensalz  (s.  pag.  179). 
Bei  Gegenwart  von  Eiweiss  wird  sich  dasselbe  in  Elocken  ab- 
scheiden ;  oder 

b)  man  fügt  zur  Probe  schwefelsaueres  Natron  hinzu  und 
kocht,  wodurch  etwa  vorhandenes  Albumin  ebenfalls  abge- 
schieden wird. 

II.   Probe   mit  Salpetersäure.    Diese   zuerst  von 
Heller  geübte  Eiweissprobe  wird  in  folgender  Weise  aus- 
geführt.  Man  gibt  in  ein  Stengelgläschen  oder  in  eine  Eprou- 
vette eine  geringe  Menge  Harn,  ungefähr  ein  Viertel  des  Gefässes 
füllend.   Nun  unterschichtet  man  den  Harn  mit  concentrirter 
Salpetersäure  (spec.  Gew.  1-2),  indem  man  dieselbe  mittelst  einer 
Pipette  am  Boden  des  Gefässes  ruhig  einfliessen  oder  m  das 
schiefgehaltene  Gläschen  au  der  Wand  desselben  die  Salpeter- 
säure ruhig  herabfliessen  lässt.  Die  Salpetersäure  sinkt  vermöge 
ihrer  Schwere  zu  Boden  ,  über  derselben  schwimmt  der  Harn. 
Bei  Gegenwart  von  Eiweiss  bildet  sich  an  der  Berührungs- 
grenze beider  Flüssigkeiten  eine  Scheibe, ausAcidalbu  min 
bestehend,  welche  als  scharf  begrenzter  Ring  erscheint.  Bei 
stark  gefärbten  Harnen  ist  ausserdem  noch  an  der  Beriihrungs- 
stelle  zwischen  Salpetersäure  und  Harn  ein  mehr  minder  dunkel- 
braun-, bläulich-,  auch  röthlichgefärbter  Streifen  sichtbar.  Dieser 
ist  der  Ausdruck  der  Einwirkung  der  starken  Säure  auf  im 
Harne  enthaltene  Chromogene  und  Hnminsubstanzen  und  kommt 
für  die  Eiweissreaction  weiter  nicht  in  Betracht. 

Diese  sehr  leicht  ausführbare  und  sichere  Methode  gibt 
zu  Täuschungen  nur  dann  Anlass,  wenn  der  Harn  reich  an 
U  raten  ist  oder  wenn  er  Harz  säuren  enthält.  Ist  namlich 
der  Harn  reich  an  Uraten,  so  scheidet  die  Salpetersäure  aus 
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diesen  die  Harnscäure  in  Eorm  einer  weissen  Wolke  ab.  Die 
Ha  rnsäurewolke  unterscheidet  sich  von  dem  Eiweissring  dadurch, 
dass  dieser  nach  oben  und  unten  scharf  abgegrenzt  ist,  während 
jene  nach  der  oberen  Grenze  hin  mit  unterbrochener  Grenzlinie 
verschwimmt.  Durch  Verdünnung  des  Harnes  vor  der  Probe 
mit  1 — 2  Volum  Wasser  wird  das  Auftreten  eines  Harnsäure- 
ringes verhütet. 

Nach  innerlichem  und  äusserlicheni  Gebrauch  von  Terpentin, 
Copaivabalsam,  Styrax  enthält  der  llaru  harzige  Stoffe  — 
llarzsäureu,  welche  sowohl  bei  der  im  angesäuerten  Harn  aus- 
geführten Kochprobe,  als  auch  bei  der  Probe  mit  Salpetersäure  in  Form 
einer  gleichmässigen  weisslichgelben  Trübung  abgeschieden  werden, 
die  das  Vorhandensein  von  Eiweiss  vortäuschen  kann.  Zum  Unter- 
schiede von  diesem  Avird  die  von  Harzsäuren  herrührende  Trübung 
durch  Zusatz  von  2  Volumina  Alkohol  zum  Harn  sofort  zum  Ver- 
schwinden gebracht.  Der  Alkohol  darf  nach  der  Kochprobe  erst  dann 
zugesetzt  werden,  wenn  die  Probe  völHg  erkaltet  ist ;  kommt  Alkohol 
nach  Ausführung  der  Salpetersäureprobe  zur  Anwendung,  so  darf  die 
Probe  keinen  Ueberschuss  an  Salpetersäure  enthalten,  sonst  würde 
diese  den  Alkohol  unter  stürmischer  Gasentwicklung  zerlegen. 

Bei  alkalischen  Harnen  entsteht  nach  Zusatz  von  Salpeter- 
säu]'e  ebenfalls  Aufbrausen  der  freiwerdenden  Kohlensäure.  Man 
stellt  das  Gläsehen  hin,  wartet  eine  Viertelstunde  lang  und 
sieht  dann  nach,  ob  sich  der  scharf  begrenzte  Eiweissring  ab- 
geschieden hat. 

III.  Wird  die  Probe  mit  Essigsäur e  und  Eerrocvan- 
kalium  (s.  pag.  179,  IIb)  häufig  direct  als  empfindliche  qualita- 
tive _  Ei  weissprobe  im  Harne  ausgeführt.  Man  versetzt  einige 
Cubikcentimeter  verdünnter  Essigsäure  mit  wenigen  Tropfen  Ferro- 
c.yankaliumlösung  und  überschichtet  den  Harn.  Selbst  bei  den 
geringsten  Sparen  von  Eiweiss  entsteht  eine  ringförmige  Trü- 
bung. Die  Empfindlichkeitsgrenze  der  Probe  wird  auf  1  :  50.000 
angegeben. 

Ausser  den  oben  dargestellten  wichtigsten  Eiweissproben  ist  noch 
eine  grosse  Anzahl  anderer  empfohlen,  welche  auf  das  früher  ge- 
schilderte Verhalten  der  Eiweisskörper  gegen  bestimmte  Reagentien 
beruhen.  Wir  führen  die  wichtigsten  derselben  an: 

1.  Spiegler's  Reaction.  i)  Als  Reagens  dient  folgende  Lösung  : 
C^iecksüberchlorid  8Grm.,  Weinsäure  4  Grm. ,  destiUirtes  Wasser 
200-0  Grm.,  Rohrzucker  20-0  Grm.  Der  Harn  wird  mit  wenig  con- 
centrirter  Essigsäure  angesäuert,  um  Carbonate  zu  lösen,  dann 
(nachdem  er,  wenn  nöthig  fdtrirt  wurde)  mittelst  einer  Pipette  ganz 
langsam  einer  mit  dem  Reagens  etwa  zur  HiUfte  gefüllten  Eprouvette 
an  der  Wand  Tropfen  für  Tropfen  beigefügt,  so  dass  sich  die  Flüssig- 
keiten nicht  mischen,  sondern  übereinander  schicliten.  Ist  Eiweiss 
vorhanden,  so  bildet  sich  an  der  BcriUn-ungsstelle  der  beiden  Schichten 


')  Berichte  d.  cleutscli.  clieiii.  Gesellscli.  M)2,  pag-.  375. 
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sofort  eiü  scharfer  wcissliclier  Päng.  Selbst  bei  so  geriugen  Ehveiss- 
meiig-en,  die  mittelst  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  nicht  mehr  er- 
kannt werden,  entstellt  der  Eing  nach  ungefähr  einer  Minute  ruhigen 
Stehens.  Der  weisse  Ring  hebt  sich  auch  in  von  Bacterien  getrübten 
Harnen  deutlich  ab.  Der  Zusatz  von  Zucker  zum  Reagens,  sowie  die 
Benützung  gerade  der  Weinsäure  zum  Ansäuern  haben  den  Zweck, 
das  specifische  Gewicht  des  Reagens  möglichst  zu  erhöhen  und  so  die 
Schichtung  des  Harnes  über  dem  Reagens  zu  sichern.  Die  Probe, 
welche  ausser  Albumin  und  Propepton  auch  Mucin  (welches  bekannt- 
lich aus  dem  Harn  durch  Essigsäure  vollständig  nicht  entfernt  wird) 
anzeigt,  soll  noch  den  deutlichen  Nacliweis  von  Eiweiss  in  der  Ver- 
dünnung von  1 : 150.000  und  nach  einer  Minute  Stehen  von  1 :  250.000 
ermöglichen. 

2.  Probe  von  Zouchlos.  Man  mischt  100  Ccm.  einer  lOpro- 
ceutigeu  Rhodankaliumlösung  mit  20  Ccm.  Essigsäure  und  versetzt 
den  zu  prüfenden  Harn  mit  einigen  Tropfen  dieser  Mischung.  Bei 
Gegenwart  von  Eiweiss  entsteht  eine  Trübung,  beziehungsweise  ein 
Niederschlag.  Auch  diese  Probe  sollte  schärfer  sein  wie  die  mit  Essig- 
säure und  Ferrocyankalium  ,  die  Grenze  der  Empfindlichkeit  ist  aber 
nur  1:25.000  (Bernhard  Vas).') 

3.  Probe  von  La  Roche  und  von  J.  A.  Macwilliam.  Einige 
Tropfen  einer  20procentigen  wässerigen  Lösung  von  S  u  1  f  o  s  a  1  i  c  y  1- 
s  ä  u  r  e  zeigen  gelöste  Eiweissstoffe  bei  einer  Verdünnung  von  1  :  50.000 
(Bernhard  Vas),  durch  allmälig  auftretende  Opalescenz,  grosse  Mengen 
durch  Trübung  oder  Niederschlag  an.  Auch  Albumosen  und  Peptone 
werden  durch  das  Reagens  gefällt,  doch  wird  die  entstehende  Ver- 
bindung im  Gegensatz  zu  dem  entsprechenden  Eiweissniederschlag 
beim  Erhitzen  wieder  gelöst. 

4.  Probe  mit  T r i ch  1  o r e s si g s äu r e.  Nach  Raabe  wird 
in  1  Ccm.  filtiiiten  Harnes  in  einem  schmalen  Reagensglase  ein  kleiner 
Krystall  von  Trichloressigsäure  hineingelegt;  ist  Eiweiss  zugegen,  so 
bildet  sicli  an  der  Berührungsfläche  von  Harn  und  der  sich  lösenden 
Säure  eine  Trübung.  Bernhard  Vas  empfiehlt  statt  der  krystallisirten 
ätzenden  Trichloressigsäure  eine  SOprocentige  wässerige  Lösung  anzu- 
wenden. Zur  Ausführung  der  Reaction  genügen  einige  Tropfen  diesei- 
Lösung.  Empfindlichkeitsgrenze  der  Probe  bei  einer  Verdünnvmg  des 
Eiweiss  von  1  :  50.000. 

Weniger  empfindliche  Proben  bilden  nach  den  Versuchen  von 
Bernhard  Vas  (1.  c):  die  E  s si gsäu  r  e - S u b  lim a tpr ob e  von 
Zouchlos  (1  Th.  verdünnte  Essigsäure  und  6  Th.  einer  Iprocen- 
tigen  Sublimatlösung).  Die  beim  Zusatz  des  Reagens  zur  F.iweisslösung 
entstehende  Trübung  findet  ihre  Grenze  bei  einer  Verdünnung  von 
1:2000;  die  S a Ip e t er s ä u r e-B i tt e r s alz p r o b e  von  Roberts, 
1  Th.  concentrirte  Salpetersäure  und  5  Th.  gesättigte  Bittersalzlösung, 
wird  entweder  dem  Harn  zugesetzt  oder  durch  den  Harn  überschichtet. 
Die  entstehende  Trübung  findet  ihre  Grenze  bei  einer  Verdünnung 


1)  Ungar.  Arcliiv  f.  Med.  Bd.  I,  pag.  118. 
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von  1:7000;  die  Sa  1  zsä  n  r  e- C  Ii  lo  r  kal  kp  r  o  1)  e  von  Jollcs. 
Es  werden  8—10  Ccm.  Harn  mit  der  gleichen  Menge  concentrii-ter 
Salzsäure  \ersetzt  und  dann  mittelst  Pipette  2 — 3  Tropfen  einei-  eon- 
centrirteu  Chlorkalklösung  zugesetzt.  Bei  Gegenwart  von  Eiwciss  bildet 
sich  an  dei'  Grenze  beider  Flilssigkeiten  eine  Trübung  aus.  Die  Em- 
pfindlichkeit der  Probe  hat  ihre  Grenze  bei  einer  Verdiinnung  von 
1  :  10.000.  Wird  die  Chlorkalklösung  vor  der  Salzsäni-e  znm''l-Iaru 
gegeben,  so  kann  auch  im  normalen  Harn  geringe  Trübung  entstehen. 

5.  Als   trockene,   zugleich   portative  Eiweissreagentien, 
welche  im  Harne  selbst  aufgelöst,  durch  die  nachher  entstehende 
Fällung  das  Vorhandensein  von  Eiweiss  anzeigen ,  sind  empfohlen : 
1 .  Scheibchen  oder  Täfelclien  von  C  i  t  r  o  n  e  n  s  ä  u  r  e  und  von  F  e  r  r  o- 
cyannatrium    (Pavy);    2.  Gelatinekapseln,  welche  Quecksilber- 
Chlornatrium  und  Citronensäure  enthalten.  Die  Kapseln  werden  auf- 
geschnitten in  den   mit  Wasser  verdünnten  Harn  geworfen.  Ueber- 
schüssiges  Eiweiss  löst  den  Niederschlag  (Stütz,  Fürbringerj; 
3.  Streifen  von  Filtrirpapier  mit  Citronenscäure  getränkt  (I)  und  Streifen 
von  Filtrirpapier  mit  Quecksilberchlorid  und  Jodkaliumlösung  getränkt 
[II)  (G  eissler's  Reagenspapier);  4.  Me  t  ap  h  o  sp  h  o  r  s  ä  u  r  e 
in  Stückchen  oder  knapp  vor  dem  Gebrauch  in  Wasser  gelöst  und 
dem   zu  prüfenden  Harn  zugefügt  (H i n  d  en  1  a n g).  Die  Proben  mit 
diesen  den  Vortheil  der  Tragbarkeit   bietenden  und  ohne  Kochen  an- 
wendbaren Reagentien  können  bei  Ungeübten  zu  mancherlei  Täuschun- 
gen Anlass  geben.  Auch  ist  zu  merken,  dass  die  entstehende  Fällung 
von  der  Menge  des  zugesetzten  Reagens  abhängt,  dass  man  also  auch 
bei  reichlichem  Eiweissgehalt  eventuell  nur  eine  Trübung  erhält,  wenn 
man  wenig  \-ou  dem  Trockenreagens  zufügt. 

§.  48.  Quantitative  Bestimmung  von  Eiweiss. 

Das  Eiweiss  im  Harne  kann  genau  nur  durch  Wägimg  des 
durch  Coagulation  in  der  Hitze  erhaltenen  Niederschlages  bestimmt 
werden.  Alle  übrigen  zu  gleichem  Zwecke  empfohlenen  Bestimmungs- 
methoden  (densimetrische,  optische  und  titrimetrische)  entsprechen  den 
Anforderungen  der  quantitativen  Analyse  bisher  nur  unvollkommen. 

Bestimmung  durch  Wägung. 

1.  Methode  nach  Berzelius.  Diese  älteste  Bestimmungs- 
methode des  in  der  Hitze  coagulirbaren  Eiweisses  im  Harne  ist  recht 
genau  und  leicht  ausführbar.  Je  nach  dem  Eiweissgehalte  des  Harnes 
werden  l(j— 1.5  Ccm.  des  (iltrirten  Harnes  mit  einigen  Tropfen  Essig- 
saure vorsichtig  angesäuert  und  in  einer  kleinen  Porzellanschale  auf 
dem  Wasserbade  zur  möglichsten  Trock'enc  verdunstet.  Der  I^ück- 
stand  stellt  eine  bräunliche  spröde  Kruste  dar,  welche  sieh  mit  dem 
Gla  Stabe  von  der  Porzellansehale  leicht  loslösen  lässt.  Der  Rückstand 
wird  mit  he.ssem  Was-^er  und  dann  mit  Alkohol  und  Aether  extrahirt 
rtnnn  auf  ein  bei  110«  C.  getrocknetes,   dann  gewogenes  Filter  von 
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bekanntem  Aschengehalt  gebraclit,  bei  110°  C.  getrocknet  und  gewogen. 
Dieser  Niederschlag  enthält  jedoch  ausser  Albumin  noch  organische  und 
unorganische  Bestandtheile  des  Harnes,  welche  aus  demselben  durch 
Waschen  mit  heissem  Wasser  und  Alkohol  nicht  gänzlich  entfernt 
werden  können,  anderseits  kann  bei  zu  langem  Waschen  mit  Wasser 
immerhin  eine  Spur  von  Eiweiss  wieder  in  Lösung  gehen,  wodurch  das 
Resultat  zu  niedrig  ausfällt.  Will  man  eine  möglichst  genaue  Eiweiss- 
bestimmung  haben,  so  muss  man  den  gewogenen  Niederschlag  veraschen 
und  von  dem  früheren  Gewichte  desselben  das  Gewicht  der  Asche  weniger 
der  Filterasche  abziehen  und  die  Differenz  als  Eiweiss  berechnen. 
Beispiel:  Filter  sammt  Coagulum  von  10  Gern.  Harn  bei 

110°  getrocknet   16-4560  Grm. 

bei  110"  getrocknetes  Filter,  gewogen     ...     16'2560  „ 

Coagulum    .      O'SOOO  Gm. 
Filter  saramt  Coagulum  verascht,  gewogen  im 

Porzellantiegel   12-2682  Grm. 

Porzellantiegel  leer  •    •     12-2480  „  

Asche    .      0-0202  Grm. 
Hiervon  ab  Filterfiasche    .      0-0002  „ 
daher  Gewiclit  der  Asche  0  02  Grm. 

Gewicht  des  Coagulums  (0-2  Grm.)  —  Gemcht  der  Asche  (0-02  Grm.), 
=  0-18  Grm.,  daher  in  10  Ccm.  Ham  0-L8  Grm.  Eiweiss  und  in  der  24stündigen 
Harnmenge  von  450  Ccm. 

450Xi)18  ^ 

10 

2.  Methode  von  Huppert.    Die   vollständige  Coagulation  des 
Eiweisses  im  Harne  wird  bei  dem  hierfür  geeigneten  Grad  der  sauereu 
Reaction  in  der  Siedehitze  durchgeführt  und  das  erhaltene  Coagulum 
gewogen.  Man  nimmt  zur  Prüfung,  ob  der  Harn  eine  derartig  sauere 
Reaction  hat,  bei  welcher  das  Eiweiss  durch  Kochen  vollständig  aus- 
fällt, eine  grössere  Menge  (250—500  Ccm.)  klaren ,   wenn  nicht  zu 
umgehen,  durch  die  Filtration  geklärten  Harn  (es  ist  nämlich  zu  be- 
achten,   dass  die  Filtrate  der  Eiweisslösung  ärmer  au  Eiweiss  sind 
als  die  ursprüngliche  Lösung).  Alkalisch  reagirender  Harn  muss  früher 
angesäuert  werden,  den  nativ  sauer  reagirenden  verwendet  man  direct 
zur  Vorprobe.  Man  stellt  die  mit  Harn  zur  Hälfte  gefüllte  Eprouvette 
in  siedendes  Wasser,  bis  deutliche  Coagulation  eintritt,  erhitzt  dann 
über  der  freien  Flamme  zum  Sieden  und  filtrirt.    Zeigt  das  Filtrat 
nach  Zusatz  von  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  noch  Trübung,  so 
ist  der  Harn  nicht  genügend  sauer  gewesen.  Man  setzt  dann  zu  einer 
neuen  Probe  tropfenweise  Essigsäure  und  stellt  die  obige  Coagula- 
tionsprobe  so  lange  an,  bis  man  endlich  ein  Filtrat  erreicht,  welches 
auf  Zusatz  von  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  entweder  ganz  klar 
bleibt  oder  nur  noch  eine  Spur  einer  Trübung  zeigt,  damit  hat  mau 
die  Grundlage  zur  Berechnung,  wie  viel  Tropfen  der  Essigsäure  man 
einem  bestimmten  Volum  des  fraglichen  Harnes  zusetzen  muss,  um 
eine  vollständige  Coagulation  des  Eiweisses  darin  zu  erzielen. 

Darauf  nimmt  man  von  demselben  Harn ,  nach  der  Schätzung 
des  Coagulums  in  der  Vorprobe,  eine  bestimmte  Menge,  womögh&h 
nicht  mehr,  als  0-2— 0-3  Eiweiss  entspricht,  in  ein  Becherglas  (also 
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25 — 50 — 100  Gem.),  verdnnnt  kleinere  Volumina  mit  Wasser  und 
erhitzt  den  Harn  erst  in  siedendem  Wasser  bis  sich  Flocken  abge- 
schieden haben  und  kocht  noch  einmal  vorsichtig-  über  freier  Flamme 
auf.  Es  wird  dann  die  Flüssigkeit  durch  ein  bei  120  — IJJO"  "-c- 
trocknetes  und  dann  gewogenes  Filter  von  bekanntem  Aschengehalt 
abgegossen,  darauf  der  Niederschlag  vollständig  auf  das  Filter  ge- 
bracht —  die  letzten  am  Glase  haftenden  Eiweissstofte  macht  man  mit 
dem  Kautschukwischer  los  —  mit  heissem  Wasser  chlorfrei  und  dann 
noch  mit  Alkohol  und  Aether  gewaschen.  Hierauf  trocknet  mau  das  Filter 
wieder  bei  120 — 130°  C.  bis  zur  Gewichtsconstanz  und  wägt.  Dieses 
Gewicht  weniger  dem  Gewichte  des  bei  derselben  Temperatur  ge- 
trockneten Filters  ergibt  das  des  Eiweisses  in  der  zur  Bcstimmun.»- 
verwendeten  Harnraenge.  ^ 

Bei  genauen  Bestimmungen  muss  man  auch  in  diesem  Falle  die 
Asche  bestimmen  und  das  Gewicht  derselben  (weniger  dem  Gewichte 
der  Filterasche)  von  der  Trockensubstanz  in  Abzug  bringen.  Man 
rechnet  das  Eiweiss  auf  Procentgewicht  vom  Harn  oder  unter  Berück- 
sichtigung der  Tagesmenge  des  Harnes  anf  Gramm  Eiweiss. 

Der  Niederschlag  kann  auf  einem  Filter  aus  aschefreiem  schwedi- 
schen Papier  oder  auch  auf  einen  Glaswollfilter  (s.  pag.  86)  ge- 
sammelt werden.  Allerdings  kann  von  einem  auf  Glaswolle  gesam- 
melten Niederfchlag  eine  Aschenbestimmung  nicht  ausgeführt  werden. 
Es  sind  aber  die  leeren  G 1  a  s  w  o  1 1 1  r  i  c  h  t  e  r  mit  geöffnetem  Stöpsel 
auch  zum  Trocknen  von  auf  Papierfilter  befindlichen  Eiweissnieder- 
schlägen  im  Luftbad  und  über  Schwefelsäure  sehr  zu  empfehlen ,  man 
gelangt  mit  ihnen  viel  rascher  zum  Ziele  als  mit  den  Trockengläschen. 
Bei  letzterem  ist  eben  die  Luftcirculation  eine  viel  geringere  als  bei 
dem  an  beiden  Seiten  ofi'enen  Glaswolltrichter. 

Approximative  Eiweissbestimmung. 

Die  Umständlichkeit  der  Wägungsmethoden,  namentlich  auch  die 
lange  Zeit,  deren  es  zur  Ausführung  derselben  bedarf,  hat  für  prak- 
tische Zwecke  der  approximativen  E  i  w  e  is  s  b  e  s  ti  m  m  u  n  o- 
Eingang  verschafft.  Sie  soll  für  jene  Fälle  dienen,  in  denen  sich  der 
Praktiker  damit  begnügt,  zunächst  die  ungefähre  Menge  des  Eiweiss- 
gehaltes  im  Harn  und  dann  die  Zu-  und  Abnahme  desselbem  im  Ver- 
laufe der  Krankheit  zu  erfaliren.  Doch  da  die  Angaben  der  Schätzunc^s- 
methoden  selbst  unverlässlich  sind,  die  Zu-  und  Abnahme  der  Eiweiss- 
ausscheidung  in  den  meisten  Krankheitsfällen  eine  so  allmälige  ist 
dass  die  in  Betracht  kommenden  Mengen  zumeist  innerhalb  der^^Beob- 
achtungsfehler  dieser  Methoden  fallen,  so  sind  sie  dort,  wo  es  sich 
um  ein  sicheres  Urtheil  handelt,  keineswegs  brauchbar. 

Enthält  der  H.irn  weniger  als  l"/,,  Eiweiss,  so  erhält  man  mit  Hilfe  der 
schartsten  Kract.onen  iiur_  eine  OpaJescenz  bis  eine  n.ehr  weniger  deutliche 
rnhung  oder  höchstens  eme  sehr  feinflockige  Abscheidung.  Man  könnte  daran 
lenken,  die  Niederschläge,  wie  sie  bei  der  Kochprobe  erhalten  werden,  zur  approxi- 
mativen Schätzung  der  entsprechenden  Gcwicht.smcngen  zu  beniitzcn  In  einer 
Iprocentigcn  Eiwcis.slüsung  zeigte  der  Eiweis.sniederschlag  bei  nncr  Plüssigkeits- 
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Säule  von  7'8  Cm.  Höhe  in  einer  Eprouvette  von  1.5  Mm.  Lichte  eine  Höhe  von 
l;-jMm.;  bei  einem  Eiweissgehalt  von  (J-ry';„  eine  Hohe  von  9. Mm.  und  bei  0'2")*' „ 
Eiweissgehalt  eine  Höhe  von  7  Mm.  unter  den  gleichen  Vcrhältnis.sen.  Die  Höhe 
der  Niederschlage  ist  also  keineswegs  proportional  dem  Eiweissgehalte  der  Lösung. 
Als  das  specifische  Gewicht  der  Eiweisslösung  durch  Zusatz  von  Kochsalzlösung 
erhöht  wurde ,  nahm  das  VoUira  des  durch  Erhitzen  eraeugten  Eiweissnieder- 
aehlages  in  der  Iprocentigen  Lösung  um  mehr  als  das  Doppelte  zu  und  in  den 
Lösungen  von  O  S^/q  nnd  U-257o.  gleicher  Höhe  der  Flüssigkeitssäule  und  der 
liichtung,  im  ersteren  Falle  um  ungefähr  das  Doppelte,  im  letzteren  um  viel 
weniger  als  das  Doppelte.  Es  wirkt  also  bei  höherem  specifischen  Gewichte  des 
Mediums  die  überliegende  Schichte,  weil  deren  einzelne  Partikelchen  gleichsam 
in  der  Flüssigkeit  schwimmen,  auf  die  unterliegende  nicht  in  der  Weise  durch  Druck 
ein,  wie  dies  bei  geringerer  Diclite  dei- selben  der  Fall  ist.  (S.  auch  Esbach's 
Albuminimcter.) 

1.  Methode  nacli  Roberts  -  Stolnikoff  iu  der  Ausführung  von 
Brandberg.  Bei  dieser  Probe  wird  der  Harn  so  weit  mit  Wasser 
verdünnt,  bis  er  die  Salpetersäureprobe  (s.  pag-.  182)  nach  Ablauf  von 
9 — 3  Minuten  schwach,  aber  deutlich  gibt,  der  entsprechende  Eiweis.s- 
ring  tritt  in  diesem  Zeitintcrvall  dann  auf,  wenn  die  Eiweisslösung 
3-3  Mgrm.  Eiweiss  in  100  Ccm.  enthält;  aus  der  zur  Hervorbringung 
dieser  Erscheinung  nothwendigen  Verdünnung  des  zu  untersuchenden 
Harnes  kann  man  den  ursprünglichen  Eiweissgehalt  des  Harnes  leicht 
berechnen. 

Zur  Ausführung  der  Probe  bringt  man  auf  den  Boden  eines 
Reagensglases  mit  einer  Pipette,  ohne  die  Wand  zu  benetzen,  eine 
circa  1  Cm.  hohe  Schichte  concentrirter  Salpetersäure ,  zu  dieser  fügt 
man  den  verdünnten  Harn  in  einer  spitz  ausgezogenen  Pipette  in  der 
Weise,  dass  der  Harn  langsam  an  der  Wand  des  Reagensglases  herab 
auf  die  Säure  tliesst,  indeui  man  die  Pipette  in  dem  Masse  zurück- 
zieht, als  die  Flüssigkeit  steigt.  Das  Auftreten  des  Eiwcissringes  soll 
durch  einen  dunklen  Hintergrund  beobachtet  werden. 

Man  verdünnt  den  Harn  zunächst  auf  das  Zehnfache,  tritt  der 
Eiweissring  nach  2 — 3  Minuten  auf,  so  enthält  der  Yio-Harn  7:ioo"  o 
gleich  3-3  Mgrm.  Eiweiss  in  100  Ccm.  verdünntem  Harn,  zumeist  tritt  er 
aber  eher  auf  und  der  Harn  ist  dann  weiter  zu  verdünnen.  Dies  geschieht 
in  folgender  Weise :  Man  misst  je  10  Ccm.  Wasser  in  Reageusgläser 
und  misst  in  das  1.  Glas  1  Ccm.,  in  das  2.  Glas  2  Ccm.  u.  s.  f.  von  dem 
verdünnten  Harn  und  schüttelt  um.  Unter  diesen  Proben  findet  man 
zwei  um  1  Ccm.  verdünnten  Harn  von  einander  differirende ,  von 
welchen  die  eine  den  Eiweissring  zu  spät,  die  andere  zu  früh  ergibt. 
Man  nimmt  nun  zu  den  weiteren  Proben  von  dem  i/iQ-Harn  Volumina, 
welche  zwischen  den  beiden  früher  gefundenen  Grenzwerthen  liegen, 
und  ermittelt  in  dieser  Weise  das  von  dem  i/io-Harn  für  die  richtige 
Reaction  erforderliche  Volumen  auf  i  lo  Ccm.  genau.    Den  Eiweiss- 

,  ^       ,  10 +  V, 

gehalt  in  100  Ccm.  Harn  berechnet  man  nach  der  Formel  y 

worin  V  das  Volumen  des  zehnfach  verdünnten  Harnes  bedeutet, 
welche  zu  10  Ccm.  Wasser  zugesetzt  werden  musste.  AVaren  von 
diesem  z.  B.  7*4  Ccm.  für  die  richtige  Probe  erforderlich,  so  enthielt 

der   Harn    r^^-  =  17'4  :  222  =  0-0783  Grm.  Eiweiss  in  100  Ccm. 
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Fig.  19. 


Dass  man  es  hier  nur  mit  einer  Schätzungsmethode  zu  thuu, 
ergibt  sich  deutlich  aus  den  grossen  Differenzen  der  Resultate  g-eo'en- 
über  den  durch  Wäg-ung  erzielten  (Brandberg's  Beobachtung°en), 
welche  ZAvischen  0-2— 40-2%  schwanken. 

2.  iMethode  mit  Esbach's  Albuminimeter.  Dieselbe  erinöglicht,  aus 
der  Höhe  des  in  einer  bestimmten  Weise  erhaltenen  Eiweissniederschlagcs 
den  Gehalt  des  Harnes  an  Eiweiss  abzuschätzen.    Der  von  Esbach 
für  diese  Methode  angegebene  Apparat  (s.  Fig.  19),  der  Albuminimeter, 
stellt   ein  starkwandiges  Reagensglas   dar  von   15  Cm.  Länge  und 
10—16  Mm.  Lichtung,  auf  welches  folgende  Marken  eingetragen  sind  • 
die  höchste  mit  R  bezeichnet,  die  darunter  befindliche  mit  U  und  die 
untersten  mit  den  Zahlen  von  7—1  und  Va  bezeichneten 
in  von  oben  nach  abwärts  immer  weiter  werdenden  Ab- 
standen. Als  Reagens  dient  eine  wässerige  Lösung  von 
10  Grm.  Pikrinsäure  und  20  Grm.  Citronensäure  im  Liter. 
Zur  Bestimmung  des  approximativen  Gehaltes  an  Eiweiss 
füllt  man  den  sauer  reagirenden,  nöthigenfalls  mit  Essig- 
säure angesäuerten  Harn,  dessen  spec.  Gew.  1-006— 1-008 
nicht  tiberschreiten  soll  (Harne  von  höherem  spec.  Gew. 
müssen   durch   Verdünnung  auf  diese  Dichte  gebracht 
werden),  in  das  Gefäss  bis  U,  ebenso  das  Reagens  bis  zur 
Marke  R,   verschliesst  das  Glas  mit  dem  Daumen  und- 
kehrt  mehrmals  vorsichtig  um,  so  dass  sich  Harn  und 
Reagens  vollständig  mischen,  verstopft  mit  dem  dazuge- 
hörigen Kautschukpfropf  und  lässt  24  Stunden  bei  Zimmer- 
temperatur stehen.  Nach  dieser  Zeit  liest  man  die  Höhe 
des  Niederschlages  an  den  mit  den  Zahlen  versehenen 
Marken  ab,  die  Zahl  gibt  an,  wie  viel  Gramm  Eiweiss  im 
Liter  enthalten  ist.  Wurde  der  Harn  zwei-  oder  dreifach 
verdünnt,   so  ist  die  am  Apparate  ermittelte  Zahl  mit  2 
beziehungsweise  3  zu  multipliciren.  ' 

Verdünnt  man  einen  Harn  bestimmter  Dichte  auf  sein  n-faches 
Volum  mit  Wasser,   so  wird  die  Dichte  de.sselben  n-fach  getheilt  • 
ein  Harn  von  der  Dichte  1-018  mit  Wasser  auf  das  .Stäche  Voluin 
gebracht,  zeigt  die  Dichte  1-006. 
i,^    .  .     -  ^öhe  des  Eiweissniederschlages  von  der  Dichte  der 

An,..™,..eter.  Jlüssigkeit  in  der  er  sich  senkt,  ferner  von  der  Temperatur  bei 
TT-i     1  T  des  Niederschlages  vor  sich  geht,  und  von  der 

Hohe  der  gebildeten  Lage  desselben  -  die  unteren  Schichten  Am-den  von  den 
hoherhegenden  niedergedrückt  -  abhängt,  so  ist  Esbach's  Albuminimeter  füJ 
einigei-mas.sen  verlassliche  Bestimmungen  nicht  brauchbar.  Controlbestimmuno-en 
ergaben  Abweichungen  von  S-J"/ -28-67o  der  ge^vogenen  Eiweissmenge  Bd 
Gebrauch  von  Antipyreticis  wird  die  Probe  nach  Esbach  selbst  von  ihren  Lob 
rednern  lür  unbrauchbar  erklärt. 

Es  wurden  überdies  Eiweissbestimmungen  ausgeführt,  mittelst 
.   l-.'^f/  densimetnschen  Methode.  Lang  berechnete  der  Erste  den 
Eiweissgehalt  des  Harnes  aus  der  Differenz  des  specifischen  Gewichtet  des  u 
.^prnnghchen  und  des  von  Albumin  durch  Erhitzen  befi-eiten  Urins   in  der  An- 
nahme, dass  der  gefällten  Eiweissmenge  auch  eine  bestimmte  Dichte;e™inclerm" 
entspreche  und  .somit  die  diesem  Verhältnisse  entsprechende  Zahl  aT^on     an  f 
5  actor  m  Rechnung  gebracht  werden  könne.  Budde  wies  aber  auV  der  Theo, i  - 
des  Vorganges  nach,   Huppert  und  Zah.r  bestätigten  du  h  B^l  acht^ng  n 
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dass  (lur  Factor  ein  variabler  sei,  indem  er  von  den  Dichten  der  Flüssigkeit  vor 
lind  nach  der  Eutternung  des  Eiweisses  abhängt;   Zahor  zeigte  aber,  dass  für 
den  Harn  bei  den  geringen  Eiweissmengen,  die  darin  enthalten  sind,  die  in  Be- 
tracht kommenden  Dichten  nicht  so  weit  auseinander  liegen  wie  bei  concentrirten 
Eiweisslösnngen.  und  daher  immerlün  ein  constanter  Factor,  den  er  mit  400  an- 
gibt   anwendbar  ist.  Die  Ausführung  der  Bestimmung  nach  Zahor  bedingt  eine 
-vena'ue  Bestimmung  der  Dichte  entweder  mit  Sprengel's  Pyknometer  oder  mit 
Aräometern    welche  die  4.  Decimale  abzulesen  gestatten  (4  Aräometer  von  0—40, 
zu  ie  10  Graden,  die  auf  einander  geaicht  sind).  Der  Harn  wird  mit  so  viel  Essig- 
säure versetzt,  als  zur  voUstäudigen  Fällung  des  Eiweisses  beim  Kochen  notlug 
ist  (s  pag  18(3)-   in  dem  so  zubereiteten  Harn  wird  die  Dichte  bestimmt.  Es 
werden  hierauf  200-300  Com.  des  so  zubereiteten  Harnes  in  einer  Medicinflasche, 
welche  mittelst  durch  Draht  befestigten  Kautschukstopfens  geschlossen  ist ,  in 
einem  Gefass  mit  Wasser  10-15  Minuten  im  Sieden  erhalten.  Nach  dem  Erkalten 
wird  unter  Verhütung  der  Verdunstung  flltrirt  und  im  Filtrate  wieder  die  Dichte 
bestimmt.  Die  Gewichtsdifferenz  multiplicirt  mit  400  ergibt  die  Eiweissmenge  in 
Gramm  pro  100  Ccm.  Harn.    Die  nach  dieser  Methode  erhaltenen  Eesultate,  Ji-i- 
weissmeugen  0-0631-0-7634 ,  wichen  von  denen  der  Wägungsbestimmung  nach 

Huppert  um  O'Q— 24'6";o  ab.  ,       ,      ,         tt  • 

2  V  0  g  e  Ts  0  p  1 0  m  e t  r  i  s  c h e  Methode.  Der  sehr  schwach  mit  Essig- 
säure angesäuerte  Harn  wird  in  Portionen  von  4-6  Ccm.  mit  Wasser  aut  100  Gem. 
verdünnt  und  zum  Kochen  erhitzt,  rasch  abgekühlt  und  untersucht  ob  der  Licht- 
kegel einer  Stearinkerze  durch  eine  ö'ö  Ccm.  dicke  Schicht  der  Mischung  noch 
sichtbar  ist.  ■  Man  wiederholt  den  Versuch  bei  verschiedenen  Concentrationen.  bis 
man  jenen  Verdfinnungsgrad  getroffen  hat,  bei  welchem  das  Flammenlicht  gerade 
^■erschwindet.  Man  erhält  den  Procentgehalt  des  Harnes  an  Albumin,  wenn  man 
mit  der  Anzahl  der  verbrauchten  Cubikcentimeter  Harn  m  die  aus  chemischen 
Analvsen  von  Dragendorff  abgeleitete  Zahl  2'3553  dividirt. 

'  3  Von  den  titrimetrischen  Bestimmungsmethoden  des  Al- 
bamius  sei  hier  diejenige  von  Tanret  erwähnt,  welche  auf  die  Fallbarkeit  von 
Eiweiss  durch  sauere  Quecksilberjodidjodkaliumlosnng  beruht. 

Der  durch  dieses  Fällungsmittel  in  einer  Eiweisslösung  hervorgebrachte 
Niederschlag  ist  selbst  bei  einem  Gehalt  von  O'OÖ  Grm.  im  Liter  noch  deutlich 
sichtbar;  jedoch  auch  Harnsäure,  Alkaloide  und  Mucin  werden  durch  das  Reagens 
gefällt.  Harnsäurereiche  Harne  werden  daher  zweckmässig  vorher  verdünnt:  üei 
durch  Alkaloide  bewirkte  Niederschlag  ist  in  Alkohol  löslich;   der  Mucinnieder- 
schlag  ist  daran  erkennbar,  dass  er  sich  nur  allmälig  m  Form  halbdurchsicht  ger 
Wölkchen  abscheidet,  während  das  gefällte  Albumin  m  Form  volnminosei  und 
compacter  Flocken  niederfällt.    Zur  Titrirung  des  Albumins  ^16^*/^%^™  ^^^^ 
Lösing  von  Quecksilberjodidjodkalium .   welche  in  100  Th.  ^'^2  Grni^  Jodkalium 
und  1^5  Grm.  Quecksilberchlorid  enthält.  Zur  Ausführung  werden  10  Ccm.  Ha  n 
mit  2  Ccm.  Essigsäure  aus  einem  Tropfenzähler,  dessen  einzelne  Tropfen  0  Oo  G  m 
.>äegen,  mit  dieser  Lösung  versetzt.  Sobald  der  Niederschlag  bleibend  ^'"d  »^ft 
man  von  Zeit  zu  Zeit,  indem  man  kleine  Harnproben  mit  einem  Tropfen  empio- 
centiger  Quecksilberchloridlösung  auf  einer  Porzellanplatte  ^"^^"^^^^""St 
Eintritt  eines  rothen  Niederschlages  von  Quecksilberjodid  zeigt  an,   d^ss  sainm^^^^ 
liches  Eiweiss  ausgefäUt  ist.  Nach  Abzug  von  3  Tropfen,  ^^'f '^-^      ^^^^«^  J"^^ 
zugesetzt  werden  müssen,  um  die  Endreaction  zu  erzeugen,  gibt  die  ^^^^^^^^ 
Tropfenzahl  den  Gehalt  des  Harnes  an  Eiweiss.  mit  je  O'o  Grm.  im  Litei  lui  den 
verbrauchten  Tropfen  an. 


49.  Gesonderte  Bestimmung  von  Serumeiweiss  und  Globulin. 
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Wie  Senator  zeigte,  ist  in  jedem  Harn,  der  coag-ulables  Eiweiss 
enthält,  neben  Serumeiweiss  aucli  Globulin  vorbanden.  lieber  das 
Mengenverhältniss,  in  dem  diese  beiden  Eiweisskörper  bei  den  ver- 
schiedenen Nicrenkrankhßiten  auftreten,  liegen  bis  jetzt  nur  wenige 


Gcsüiiclertu  Bustiiiimiiiif;-  von  SiTniiioiwoisH  iiiul  Ololmlin.  ]C)l 

Untersiieliiing-cn  vor.  Nach  S  e  n  a  to  r  ^) ,  F.  II o  ffmarin,  L  c  c  o  r  c  Ii  v 
mul  Talamoii  iiiimut  die  iMengc  des  Globulins  bei  der  acuten  Nephritis 
zu;  unter  den  chronischen  Nierenleiden  ist  nach  Senator  das  Glo- 
bulin bei  der  Amyloidentartung  in  grösserer  Menge  im  Harn  vorhanden. 

Im  normalen  Serum  des  Menschen  verhält  sich  der  Gehalt  von 
Globulin  zu  Serumeiweiss  wie  1  :  1-5—2.  Im  Harne  ist  das  Verhältniss 
zwischen  beiden  ein  sehr  variables;  Hammarsten  fand  als  Grenz- 
werthe  8M;-5  und  60-24»/u  des  Gesammteiweisses  an  Globulin. 

Da  bei  der  Bestimmung  des  Globulins  auch  stets  das 
Verliältniss  desselben  zum  Serumeiweiss  in  Frage  kommt,  so  wird  man 
zunächst,  je  nach  dem  Eiweissgehalte  des  Harnes  in  2,5,  50  oder 
100  Ccm.  die  Menge  von  Serumalbumin  und  Globulin  zusammen 
durch  Wägung  bestimmen,  in  einer  zweiten  gleich  grossen  Harn- 
portion wird  das  Globulin  gesondert  bestimmt.  Hierbei  kann  man 
das  Globulin  entweder  mit  Magnesiumsulfat  —  Hammarsten  — 
oder  einfacher  mit  A  m  in  o  n  iu  ms  u  1  f  a  t  nach  Hofmeister  und 
Pohl  fällen. 

Es  wird  die  gemessene  Harumeuge  mit  Ammoniak  bis  zum  Ver- 
schwinden der  saueren  Reaction  versetzt  —  da  bei  sauerer  Reaction 
durch  Ammoniumsulfat  (sowie  durch  schwefelsaure  Magnesia)  auch 
Serumeiweiss  gefällt  würde  — ,  von  dem  entstandenen  Phosphatnicder- 
sclilag  abfiltrirt  und  das  Filtrat  mit  dem  gleichen  Volumen  einer  kalt 
gesättigten  Ammoniumsulfatlösung  versetzt.  Es  entsteht  ein  weisse]- 
Hockiger  Niederschlag,  den  man,  sobald  er  sich  vollkommen  abgesetzt 
hat,  um  die  etwaige  Ausscheidung  eines  sich  später  bildenden  Nieder- 
sclilages  von  Ammoniumurat  zu  vermeiden  —  auf  ein  bei  116"  "-e- 
trocknetes,  dann  gewogenes,  aschefreies  Filter  bringt  und  mit  halbge- 
sättigter Aramoniumsulfatlösung  wäscht,  bis  im  Filtrate  mit  Essigsäm-e 
und  Ferrocyaukalium  kein  Eiweiss  mehr  nachweisbar  ist.  Hierauf 
stellt  man  den  Trichter  sammt  dem  Filter  (dieses  eventuell  im  leeren 
Glaswollefilter,  s.  pag.  86)  für  mehrere  Stunden  in  ein  auf  110«  ange- 
heiztes Luftbad,  um  das  Globulin  zu  coaguliren,  wäscht  das  Filter  dami 
mit  heissem  Wasser  schwefelsäurefrei,  dann  mit  Alkohol  und  Aether 
trocknet  nun  bei  110«  C.,  bis  sich  keine  Gewichtsabnahme  mehr  zeigt 
und  wägt  nach  dem  Erkalten.  Um  die  dem  Niederschlage  beigemeno-te 
xMineralsubstanz  zu  bestimmen,  wird  das  Filter  sammt  Niederschk"- 
nn  gewogenen  Platintiegel  weiss  geglüht  und  nach  dem  Erkalten  im 
Exsiccator  gewogen.  Der  Unterschied  vom  Gesammteiweiss  und  Glo- 
bulin ergibt  die  Menge  des  Serumeiweiss.  Letzteres  kann  man  übrio-ens 
auch  aus  dem  Filtrate  vom  Globulinniederschlage  durch  Zusatz  ein1o-er 
Tropfen  Essigsäure  und  Aufkochen  oder  durch  Stehenlassen  des  auf 
1  0  Essigsäuregehalt  gebrachten  Filtrates,  bei  Zimmertemperatur  aus- 
fallen, auf  einem  Filter  sammeln,  trocknen  und  wägen. 


')  Die  Albuminurie.  II.  Aufl.,  Berlin  189U,  pag.  137  und  150. 
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]11.  Abschnitt. 


§.  50.  Pibrin  (Faserstoff). 

Im  Harne  kommt  Fibrin  bei  Hämaturie,  auch  bei  Chylurie  vor ; 
auch  tritt  es  bei  liochgradigcn  Exsudationsprocessen  der  Harnwege 
(Cantharidinvergiftung-,  Tuberculose  der  Nieren,  Croup  und  üiplitheritis) 
in  den  Harn  über  —  Fibrinurie.  Ist  die  Bildung  des  Fibrins  schon 
in  den  Harmvegen  erfolgt,  so  gelangt  es  in  Form  gallertiger  oder 
flockiger  Gerinnsel  in  den  Harn,  sonst  entstehen  die  Gerinnsel  erst 
nach  der  Entleerung  des  Harnes  bei  längerem  Stehen. 

Die  sogenannten  Fibrincylinder  des  Harnes  bestehen  nieht  aus  Faserstoff, 
sondern  ans  einer  bisher  wenig  gekannten  Eiweisssnbstanz. 

Zum  Nachweis  des  Fibrins  werden  die  Gerinnsel  durch  ein  Leinwand- 
filter vom  Harn  getrennt  und  auf  dem  Filter  gewaschen,  dann  werden  sie  in 
eine  Iprocentige  Sodalösung  oder  Q-Sprocentige  Kochsalzlösung  übertragen  und 
einige  Zeit  gekocht;  Merbei  geht  der  grösste  Theil  des  Fibrins  in  Lösung.  Nach 
dem  Erkalten  prüft  man  die  klare  Lösung  mit  einer  der  pag.  17S  u.  f.  ange- 
führten Eiweissproben. 

§.51.  Albumosen  (Propepton). 

Die  bei  der  Pepsinverdauung  als  Zwischenproduct  zwischen 
Ac'idalbumin  und  Pepton  entstehenden  Albumosen  sind  während 
der  Verdauung  im  Magen  und  auch  im  Blut  vorhanden.  Im 
Harne  wurde  das  Vorkommen  dieser  Eiweisskörper  zuerst  bei 
Osteomalacie  gefunden  ,  na ch  v .  J a k s c h  kommt  j edoch 
Albumosurie  selbst  in  schweren  Fällen  von  Osteomalacie 
nieht  vor ;  bei  a  c  u  t  e  r  N  e  p  h  r  i  t  i  s  gleichzeitig  mit  coagulablem 
Eiweiss,  auch  allein  beobachtete  Senator  Prep  ep tonn rie. 
bei  Masern  Loeb.  Propeptonurie  wurde  ferner  nachgewiesen 
bei  multiplem  Myelom  von  H  u  p  p  e r  t  und  K  a h  1  e r,  von  Anderen 
überdies  in  einem  Falle  von  Gravidität  mit  todter  Frucht,  im 
spermahaltigen  Harn,  bei  Psychosen  und  in  dem  nach  Petroleum- 
einreibung von  Thieren,  vor  dem  Auftreten  der  eigentlichen 
Albuminurie,  entleerten  Harn. 

Chemisches  Verhalten.  Die  Albumosen  sind  im  destü- 
lirten  Wasser  leicht  löslich,  die  Lösung  gerinnt  beim  Erhitzen  nicht. 
Die  Heteroalbumose  ist  in  Wasser  nur  wenig  löslich,  bei  40"  C.  mehr 
wie  in  der  Kälte.  Fügt  man  zur  wässerigen  Lösung  Salpetersäm-e 
oder  Essigsäure  und  Ferrocyankalium ,  so  werden  die  Albumosen  ge- 
fällt, die  betreffenden  Niederschläge  verschwinden  jedoch  beim  Erwärmen 
und  treten  beim  Abkühlen  wieder  auf.  Säuert  man  eine  Lösung  von 
Albumosen  mit  Essigsäure  bis  zur  stark  sauren  Reaction  an  und  fügt 
concentrirte  Kochsalzlösung  hinzu,  so  entsteht  Trübung  und  Nieder- 
schlag; erhitzt  man  die  trübe  Lösung,  so  wird  sie  klar,  beim  Er- 
kalten wieder  trüb.  Ist  der  Kochsalzzusatz  grösser,  so  hellt  sich  die 
Lösung  beim  Kochen  nicht  mehr  auf. 

Der  Niederschlag,  welcher  in  der  Wärme  noch  löslich  ist,  ist 
eine  Verbindung  von  Albumosen  mit  der  Säure.  Aus  einer  neutralen 
Lösung  der  Albumosen  werden  diese  durch  Natriumchlorid  in  Stücken 
nur  zum  Theile  abgeschieden. 


Peptone. 
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Nach  Huppert  und  Kühne  stimmt  die  im  Harne  vorkommende 
Albumose  in  ihren  Eigenschaften  mit  der  von  Letzterem  charakterisirten 
II  e  t  e  r  0  n  1  b  u  m  o  s  c  tiberein. 

N  a  c  Ii  w  e  i  s  i  m  H  a  r  n  e.  Treten  die  Albumosen  neben  coagulablem 
Emeiss  im  Harn  auf,  so  ist  dieses  früher  abzusclieiden.  Man  kocht 
den  Harn  nach  Zusatz  von  Vg  Volum  gesättigter  Kochsalzlösung  mit 
einem  Tropfen  Essigsäure  und  filtrirt  heiss.  Aus  dem  Filtrate  werden 
sich  die  Albumosen  beim  Erkalten  in  Form  einer  milchigen  Trübuno- 
oder eines  kleinflockigen  Niederschlages  abscheiden.  Ueberdics  prüfl 
man  das  Filtrat  auf  das  Verhalten  gegen  Salpetersäure,  sowie  gegen 
Essigsäure  und  Ferrocyankalium. 

Enthält  der  sauer  reagirende  Harn  nur  Albumosen  (mit  oder 
ohne  Pepton),  so  wird  er  sich  beim  Erhitzen  trüben,  bei  weiterem 
KocJfien  klären  und  beim  Abkühlen  einen  Niederschlag  absetzen :  auch 
im  J^iltrate  wird  die  Albumose  nacliAveisbar  sein.  Der  von  Hupperfi) 
untersuchte,  mit  alkalischer  Reaction  entleerte  Harn  trübte  sich  nacli 
schwachem  Ansäuern  mit  Essigsäure  beim  Erwärmen  zwischen  53  bis 
09  G.  milchig  und  klärte  sich  beim  Erhitzen  bis  zum  Kochen,  jedoch 
nicht  vollständig.  Die  Trübung  verschwand  nach  Zusatz  von  Salpeter- 
saure zur  heissen  Flüssigkeit  vollständig,  beim  Erkalten  schied  sich 
ein  dicker,  gelber  bis  orangerother  Niederschlag  ab,  der  sich  später 
beim  Kochen  fast  gänzlich  löste  und  beim  Erkalten  wieder  auftrat. ' 

§.  52.  Peptone. 

Als  Pepton ,  besser  Peptone ,  bezeichnet  man  die  Endpro- 
ducte  der  Zerlegung  der  Eiweisskörper  durch  die  eiweisslösenden 
Enzynie    sie_  entstehen  bei  der  Verdauung  der  Eiweisskörper, 
aber  auch  bei  allen  chemischen  Processen,  ausserhalb  des  Ore-a- 
msmus  welche  Hydratation  der  Eiweisskörper  bewirken:  durch 
Einwirkung  von  Säuren ,  Alkalien,  von  Spaltpilzen  und  ver- 
schiedenen Eermenten  auf  EiweissstofFe.    Im  Blute  ist  Pepton 
bisher  nur  bei  Leukämie  nachgewiesen  worden  (E.  Ludwin 
V.  Jakschj.  Im  Harne  ist  das  Auftreten  von  Pepton  keineswefs 
an  die  Albuminurie  gebunden;  es  wird  hier  zumeist  bei  solchen 
Processen  getunaen,  m  denen  eine  Ansammlung  und  nachheriger 
verfall  von  Leucocyten  unter  günstigen  Bedingungen  für  die 
Resorption  des  beim  Zerfalle  der  Leucocyten  (des  Eiters)  ent 
stehenden  Peptons  in  die  Blutbahn  stattfindet.  So  fand  Maixner^) 
die  al.s  py  ogene  bezeichnete  Peptonurie  bei  Eiterungsprocessen 
m  welchen  Organen  immer,  bei  eiteriger  Menigitis,  \e^  acS 
Gelenksriieumatismus,  bei  eiteriger  Phthise,  bei  eiterigen  pleuri 
tischen  Exsudaten,  bei  Pneumonien  im  Lösungsstadium  Hierher 
FiTcheTii'  fb'l'T.'/^^  Playsiologisehef  Puerperiu„ 
Flucht  rKött.^r^   Jf^';  'Tl"^''  in  Gravidität  bei  todter 
^ch^CKottnitz)  auftretende  Peptonurie  eingereiht  werden. 

')  Prag(T  med.  AVochen.schr.  1889,  4 
-)  Prager  Vierteljahrsschr.  1879,  pag.  75—116. 
Loebisoh,  Harnanalyse.  3. Aufl. 
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III.  Aljsclinitt. 


Aber  aucli  Processe,   welche  auf  eine  allgemeine  oder  tief- 
geliende  Störung  des  Stoffwechsels  beruhen  oder  eine  solche 
bedingen,  wie  Scorbut,  acute  Phosphorvergiftung,  acute  Leber- 
atrophie, gehen  mit  Peptonausscheidung  einher  —  hämato- 
gene  Peptonurie  (v.  Jaksch);  bei  ulcerösen  Processen  des 
Darmes  kann  aus  der  Nahrung  stammendes  Pepton  direct  von 
den  Geschwüren  in  die  Blutbahn  aufgenommen  werden  und  von 
hier  in  den  Harn  übergehen  —  diese  Form  wäre  als  Pepto- 
nuria  spuria  zu  bezeichnen.    Auch  bei  plötzlich  unterbro- 
chener Ernährung  der  physiologischen  Gewebe   —   wie  bei 
Embolieund  Gehirnapoplexie  —  kommt  es  zu  Peptonurie 
(Pacanowski);  dem  Carcinom  scheint  die  Peptonurie  eigen- 
thümlich  zu  sein  (Pacanowski),   sie  wurde  bei  Carcinom 
der  Leber,  des  Magens,  des  Oesophagus,  des  Eectums  und  des 
Uterus  beobachtet;  Bouchard  beobachtete  sie  in  vielen  Fällen 
von  Leberschwellung  bei  fieberlosen  Kranken,  Stadelmann 

bei  interstitieller  Hepatitis. 

Häufig  geht  die  Aussclieidung  des  Peptons  im  Harn  gleichzeitig  mit  der 
von  Albnmosen  einher. 

Chemisches  Verhalten  und  Nachweis  des  Peptons. 

1.  Das  Pepton  ist  leicht  löslich  iu  Wasser,  schwer  in  Alkohol, 
unlöslich  in  Aether  und  Chloroform ;  es  dreht  die  Ebene  des  pobu'isirten 
Lichtstrahles  nach  links.  Es  wird  aus  seinen  Lösungen  selbst  bei 
Gegenwart  von  Neutralsalzen  durch  Essigsäure  (oder  Salzsäure) 
und  F  c  r  r  0  c  y  a  n  k  a  1  i  u  m  ,  welche  alle  übrigen  Einw^eissstotfe  fällen, 
nicht  gefällt.  Von  den  Neutralsalzeu  bewirkt  nur  das  Ammoniunisulfat 
beim  Sättigen  der  Lösung  mit  dem  Salz  eine  Fällung  des  Pepton. 

2.  Pepton  ist  fällbar  durch  Gerbsäure,  Jodquecksilberjodkalium, 
in  schwach  salzsauerer  Lösung  durch  Phosphorwolfram-  und  durch 
Phosphormolybdänsäure,  ferner  durch  Sublimat,  salpetersaueres  Silber 
und  auch  Pikrinsäure. 

3.  Versetzt  man  eine  wässerige  Peptonlösung  mit  Natronlauge 
und  wenig  Kupfersulfat ,  so  färbt  sich  diese  schon  in  der  Kälte 
purpurroth  —  Biuretreaction  — ;  wdrd  mehr  Kupferlösung  hinzu- 
gefügt, so  färbt  sich  die  Flüssigkeit  blau.  Die  übrigen  Eiweisskörper 
geben  dieselbe  Reaction  beim  Kochen  ebenfalls.  Von  Millon's 
Reagens  wird  Pepton  gefällt  und  beim  Erwärmen  roth  gefärbt. 

Da  die  zum  Nachweis  des  Peptons  dienenden  sub  3  er- 
wähnten Reactionen,  den  Eiweisskörpern  überhaupt  eigen  sind,  so 
muss  der  Harn  von  Mucin ,  Nucleoalbumin ,  Eiweiss  und  Albnmosen 
absolut  frei  sein,  wenn  durch  dieselben  das  Vorkommen  von  Pepton  im 
Harn  erwiesen  w^erdeu  soll.  Mucin,  welches  in  jedem  Harne  vorkommt 
und  sich  durch  Essigsäure  allein  nicht  vollständig  fällen  lässt ,  soll 
aus  jedem  auf  Pepton  zu  untersuchenden  Härn  früher  mit  essigsaurem 
Bleioxyd  nach  a)  abgeschieden  werden.  Ist  Eiweiss  oder  Pepton  im 
Harne  vorhanden,  so  werden  diese  am  sichersten  mit  essigsaurem 
Eisenoxyd  nach  h)  daraus  entfernt. 


Chemisclies  Verhalten  und  Nacliweis  des  Peptons. 
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a)  Zur  Entfernung  des  Miicins  und  mucinartiger  Körper  durch 
Bleiacetat  ist  eine  vollständige  Ausfälliing  des  Harnes  nicht  nothwendig, 
es  gentigt  zumeist,  dem  Harn  unter  Umrühren  so  viel  Bleizuckerlösung 
zuzufügen,  dass  ein  dichter,  flockiger  ISiederschlag  entsteht.  Das  Filtral 
ist  dann  noch  frei  von  Blei,  während  der  mucinartige  Körper  schon 
völlig  entfernt  ist.  Zeigt  das  Filtrat  auf  Zusatz  von  Essigsäure  allein 
oder  von  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  nach  mehreren  Minuten  noch 
eine  Trübung,  dann  muss  die  Fällung  mit  Bleizucker  wiederholt  werden. 

b)  Es  werden  0-5  L.  des  eiweisshältigen  Harnes  in  eine  Schale 
g-ebracht,  mit  ungefähr  10  Gera,  einer  concentrirten  Lösung  von 
Natriumacetat  versetzt,  hierauf  wird  so  lange  von  einer  concentrirten 
Lösung  von  Eisenchlorid  zugetröpfelt,  bis  die  Flüssigkeit  bleibend 
rothe  Färbung  angenommen  hat.  Man  stumpft  nun  die  stark  sauere 
Flüssigkeit  mit  Alkali  bis  zur  ganz  schwach  saueren  Eeaction  ab,  kocht 
auf  und  bringt  nach  dem  Erkalten  aufs  Filter.  Sind  Eisen-  und  Alkali- 
zusatz  richtig  getroflen,  so  ist  das  Filtrat,  wie  man  sich  durch  Prüfung 
mit  Essigsäure  und  Ferrocyankalium  tiberzeugen  kann,  frei  von  Eisen 
und  Eiweiss. 

Ist  der  Harn  frei  von  Mucin  und  Eiweisskörpern ,  dann  kann 
mau  versuchen,  Pepton  darin  direct  nachzuweisen,  was  allerdino-s 
wegen  der  zu  geringen  Mengen  desselben  nur  selten  gelingt,  so  dass 
der  negative  Ausfall  der  directen  Probe  keinen  Beweis  dafür  liefert' 
dass  der  Harn  kein  Pepton  enthält:  ' 

1.  Man  versetzt  den  Harn  mit  V,  Volum  Essigsäure  und  darauf 
mit  Phosphor  wolframsäure  (Hofmeister);  zeigt  sich  im  Harn  selbst 
nach  längerem  Stehen  keine  Trübung,  so  ist  er  wahrscheinlich  nicht 
peptonhältig ;  eine  sofort  nach  der  Probe  eintretende  milchio-c  Trübuu''- 
kann  von  Pepton  herrühren, 

2.  Man  prüft  mittelst  B  i  u  r  e  t  p  r  o  b  e ;  sie  wird  sehr  empfindlich 
wenn  man  die  mit  Natronlauge  alkalisch  gemachte  Probe  mit  einer 
sehr  verdünnten  (kaum  noch  gefärbten)  Kupferlösung  überschichtet. 

Zum  sicheren  Nachweis  des  Peptons  muss  dasselbe  durch 
J^allung  mittelst  Salzsäure  und  Phosphorwolframsäure  (Hofmeister) 
isolirt  werden.  Der  eiweissfreie  oder  eiweissfrei  gemachte  Harn  wird  mit 
ein  Zehntel  seines  Volums  concentrirter  Salzsäure  versetzt,  sauere  Phos- 
phorwolframsäiirelösung  so  lange  hinzugefügt,  als  damit  eine  Fällung 
entsteht,  der  entstandene  Niederschlag  sofort  auf  das  Filter  gebracht 
(Absitzenlassen  ist  zu  vermeiden)  und  mit  verdünnter  (3— 5procentio-er) 
Schwefelsäure  ausgewaschen.  Der  Filterrückstand  wird  in  einer  Reib- 
schale mit  Barythydrat  innig  verrieben  und  mit  wenig  Wasser  bei 
gelinder  Wärme  digerirt,  bis  die  ursprünglich  grüne  Masse  durchaus 
(^elbtarbung  angenommen  hat,  und  auf  ein  Filter,  zweckmässig  mit 
Saugvornclitung,  gebracht.  Das  Filtrat  enthält  sämmtliches,  im  Harn 
etwa  vorhandenes  Pepton;  man  befreit  es  durch  verdünnte  Schwefel- 
saure vom  Baryt,  macht  die  von  Bariumsulfat  abfiltrirte  Lösung  mit 
Natronlauge  alkalisch  und  führt  durch  Zusatz  sehr  verdünnter  Kupfer- 
losung die  Biuretprobe  aus.  Enthält  der  Harn  im  Liter  O'l  Grm 
Pepton,  so  tritt  roth violette  Färbung  auf. 

13* 


■^2Q  ni.  Abschnitt. 

L.  Devot  0  (Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  XV,  pag.  465)  fällt 
zum  Nachweise  des  Peptons  zunächst  die  Eiweisskörper  (even - 
tuell  nur  die  Nucleoalbumine)  des  Harnes,  indem  er  diesen  mit  kry- 
stallisirtem  Ammonsulfat  (80  Grm.  auf  100  Ccm.  Harn)  versetzt  und 
nachdem  die  Krystalle  gelöst,  die  Mischung  30—40  Minuten  lang 
dem  Dampfe  siedenden  Wassers  in  einem  Dampftopfe  aussetzt.  Nach 
dem  Erkalten  wird  filtrirt,  und  das  Pepton  im  Filtrate  mittelst  der 
Biuretprobe,  unter  Zusatz  von  viel  concentrirter  Natronlauge,  nach- 
gewiesen. Sicherer  wird  der  Nachweis,  wenn  man  das  Coagulum  und 
das  auskrystallisirte  Salz  auf  dem  Filter  auswäscht  und  zum  Auf- 
suchen des  Peptons  die  Waschwässer  verwendet;  doch  ist  bei  einem 
negativen  Ausfall  der  ersten  Probe  die  Prüfung  der  späteren  Por- 
tionen des  Waschwassers  noch  fortzusetzen,  namentbch  wenn  man  über 
die  Abwesenheit  des  Peptons  Gewissheit  haben  will. 


§.  53.  Sdileimsubstanzen  des  Harnes  (Mucin,  Nncleoalbumine). 

Aus  bei  weitem  den  meisten  Harnen  gesunder  Menschen 
scheidet  sich  nach  längerem  Stehen  ein  schleimiges  Wölkchen 
ab  —  Nubecula  — ,  dem  einige  Epithelien  aus  den  Harnwegen 
beigemengt  sind.  Ausser  dieser  eigentlichen  Schleimsubstanz  des 
Harnes  findet  man  bei  Eeizungszuständen  der  Blase,  der  Harnrohre 
und  der  Scheide,  ferner  bei  Entzündungen  der  Niere,  bei  verschie- 
denen Leberkrankheiten,  bei  den  verschiedenen  Formen  der  Leu- 
kämie, bei  acuten  Erkrankungen,  welche  mit  Reizung  der  Niere 
einhergehen  (Scarlatina,  Diphtherie),  nach  Application  nieren- 
reizender Substanzen  auf  die  Haut,  den  Harn  mehr  weniger 
schleimhältig.    Indem  man  früher  als  den  Repräsentanten  der 
schleimigen  Absonderungen  des  thierischen  Organismus  aus- 
schliesslich das  Mu ein  betrachtete,  wurde  auch  aller  im  Harn 
vorkommende  Schleim  als  Mucin  betrachtet.  Weitere  Erfahrungen 
lehrten,  dass  einige  schleimige  Secrete,  wie  z.  B.  der  Sjrnovial- 
schleim ,  der  Schleim  der  Gallenblase ,  diese  Eigenschaft  nicht 
dem  Mucin,  sondern  Nucleoalb uminen  verdanken,  Eiweiss- 
körpern,  welche  einen  Hauptbestandtheil  des  Protoplasmas  bilden 
und  in  verschiedenen  Secreten  in  scheinbarer  Lösung  als  zer- 
fallenes oder  umgewandeltes  Protoplasma  vorkommmen.  Da  nun 
das  Mucin  und  die  Nucleoalbumine  in  ihrem  chemischen  Ver- 
halten grosse  Aehnlichkeit  zeigen,  war  es  mögHch,  dass  einzelne 
Forscher  zu  dem  Schlüsse  gelangten,  der  Schleimstoif  des  Harnes 
bestehe    nur    aus    Nucleoalbuminen.    Neuere  Untersuchungen 
(Noorden  und  Malfatti)  stellen  das  Vorkommen  von  Mucm 
im  normalen  Harn  ausser  Zweifel  und  F.  Obermayer  i)  hat 
das  Vorkommen  von  Nucleoalbumin  im  Harne  bei  den  oben- 
erwähnten Krankheiten  der  Niere  und  der  Leber ,  sowie  bei 
Leukämie  angegeben. 


1)  CentralM.  f.  klin.  Med.  1892,  1. 
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Der  Schleim  kommt  im  Harn  zumeist  in  sehr  geringen 
Mengen  vor,  doch  ist  der  Nachweis  von  Schleim  im  Harn  von 
Wichtigkeit  wegen  der  Möglichkeit  der  Verwechslung  desselben 
mit  geringen  Eiweissmengen  und  zur  Beurtheilung  des  Zustandes 
der  Blase,  häufig  auch  um  auf  die  Beschaifenheit  von  im  Sedi- 
mente vorkommenden  Leucocyten,  ob  diese  als  Schleim-  oder 
Eiterkörperchen  zu  betrachten  sind,  schliessen  zu  können  (siehe 
pag.  290) ;  der  sichere  Nachweis  von  Nucleoalbumin  als  solchem 
im  Harn,  in  Eolge  der  Schädigung  der  Nierenepithelien,  insbe- 
sondere der  MediiUaris,  ist  von  klinischem  Interesse. 

Chemisches  Verhalten.  1.  Mucin  sowohl  wie  Nucleo- 
albumine  sind  rni  Harne  durch  Essigsäure  fällbar.  Die  Unterschiede 
beider  Körper  ergeben  sich  aus  Folgendem: 

1.  Mucin.  1.  Das  von  Schleimdrüsen  abgesonderte  (auch  in  ge- 
wissen Geweben  vorhandene)  Mucin  gehört  zu  den  Glycoproteideu, 
es  wird  durch  Kochen  mit  verdünnten  Mineralsäuren  in  Eiweissstoffe 
imd  in  ein  Kohlenhydrat  (thierisches  Gummi)  gespalten,  welches 
letztere  bei  längerer  Behandlung  mit  verdünnter  Schwefelsäure  in  eine 
Kupferoxyd  in  alkalischer  Lösung  reducirende  Substanz  übergeht.  Es 
enthält  kein  Phosphor.  Je  nach  ihren  Bildungsstätten  zeigen  die  bisher 

genau  untersuchten  Mucine  —  Submaxillarmucin ,  Sehnenmucine   

geringe  Abweichungen  in  ihrem  Verhalten  gegen  Säuren  und  Alkalien." 
Auch  das  Harnmucin  ist  eigentbümlicher  Art,  im  Allgemeinen  verhält 
es  sich  in  seinen  Eeactionen  nach  Malfatti^)  sehr  ähnlich  dem 
von  Rollet  und  von  Loebisch  stuclirten  Sehnenmucin. 

2.  Das  Mucin  ist  unlöslich  in  Wasser,  es  ist  löslich  in  Alkalien, 
bei  Gegenwart  von  Neutralsalzen  auch  in  sauren  Flüssigkeiten  (Harn). 
Das  in  Lösung  befindliche  Mucin  wird  durch  Kochen  gefällt.  Im 
nativen  Harn  scheidet  sich  das  Mucin  in  lockeren  Wölkchen  ab.  Durch 
Einwirkung  von  Alkalien  und  Säuren  wird  das  Mucin  in  eine  Modifi- 
cation  umgewandelt,  die  sich  wie  Albuminat  verhält,  doch  ist  das 
Harnmucin  in  dieser  Richtung  widerstandsfähiger  als  das  Submaxillar- 
mucin. 

3.  Essigsäure  scheidet  das  Mucin  aus  dem  Harn  sowohl  in 
der  Kälte  als  in  der  Wärme  in  Form  einer  Trübung  aus,  welche 
allmälig  kleine  Flöckchen  absitzen  lässt,  der  Niederschlag  ist  im  Ueber- 
schuss  von  Essigsäure  in  der  Kälte  und  Wärme  unlöslich,  wird  aber 
von  wenigen  Tropfen  Salz-  oder  Salpetersäure  bald  gelöst.  Ist  seit 
der  Fällung  der  Substanz  durch  Essigsäure  aus  Harn  längere  Zeit 
vergangen,  so  lösen  sich  die  entstandenen  Flocken  nicht  mehr  voll- 
ständig in  Salzsäure. 

4.  Das  Mucin  ist  durch  Essigsäure   aus   dem   Harn  weo-en 
dessen  Gehalt  an  Neutralsalzen  der  Alkalien  nicht  in   allen  Fällen 
vollständig  fällbar;  besser  als  durch  Essigsäure  wird  Mucin  im  Harne 
durch  Mononatriumphosphat  und  durch  Gefrierenlassen  abgeschieden 
aber  auch  nicht  immer  gänzlicli.  ' 


0  Intern.  Centralbl.  f.  d.  Physiol.  u.  Patli.  d.  Harn-u.  Sexualorgane.  1891,  4. 
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5.  Durch  Essigsäure  und  Ferrocyankaliiim  wird  Harnmucin 
nicht  gefällt;  eine  Fällung  mit  diesem  Reagens  tritt  erst  ein,  wenn 
das  Mucin  durch  längeres  Stehen  des  Harnes  (besonders  im  Sommer) 
so  weit  verändert  wurde,  dass  es  sich  in  seinen  Reactionen  wie 
Albuminat  verhält. 

6.  Sehr  verdünnte  Mineralsäuren  erzeugen  in  Harnmucinlösungen 
eine  Fällung,  welche  nur  in  einem  grossen  Ueherschusse  des  Fällungs- 
mittels löslich  ist. 

II.  N  ucleoalhumine.  1.  Sie  bilden  nach  Hammarsten 
eine  Gruppe  von  Eiweissstoifen ,  welche  in  ihrem  Verhalten  grosse 
Aehnlichkeit  mit  den  Globulinen  zeigen,  sie  sind  fast  unlöslich  in 
Wasser,  lösen  sich  leicht  in  sehr  wenig  Alkali,  eine  solche  neutrale 
oder  sogar  schwach  sauer  reagirende  Lösung  gerinnt  beim  Sieden 
nicht.  Von  den  Neutralsalzen  werden  sie  kaum  gelöst.  Die  Nucleo- 
albumine  sind  phosphorhältig  und  spalten  bei  der  Ver- 
dauung mittelst  Pepsin  Nuclein  ab. 

2.  Die Nucleoalbumine lösen  sich  nach  Hammarsten  zum  Unter- 
schied von  den  Mucinen  in  Essigsäure,  wenn  auch  nicht  alle  gleich 
leicht.  Das  Nucleoalbumin  der  Galle  wird  durch  concentrirte  Salpeter- 
säure wie  Eiweiss  gefällt. 

Nach  PaijkuU  soll  das  Nucleoalbumin  der  Galle  eine  grosse  Aehnlichkeit 
mit  dem  des  Harnes  haben ;  dem  gegenüber  mnss  hervorgehoben  werden,  dass  die 
sicherste  Unterscheidung  zwischen  Eiweisskörper  und  Schleim  im  Harn  durch  die 
Löslichkeit  des  letzteren  in  Salpetersäiire  gegeben  ist. 

3.  Die  Nucleoalbumine  werden  durch  Eintragen  von  Magnesium- 
sulfat bis  zur  Sättigung  aus  ihren  Lösungen  gefällt;  mit  Säuren  ge- 
kocht liefern  sie  keine  reducirende  Substanz. 

Man  prüft  den  Harn  auf  Schleim  auf  kurzem  Wege  in 
folgender  Weise:  Zeigt  eine  klare  sauer  reagirende  Harnprobe  auf 
Zusatz  von  Essigsäure  allsogleich  oder  nach  einigen  Minuten  eiue 
Trübung,  dann  filtrirt  man  den  nativen  Harn ;  dabei  bleibt  der  in  Flocken 
abgeschiedene  oder  in  der  Flüssigkeit  suspendirte  Schleim  auf  dem 
Filter  als  firnissartiger  Ueberzug  zurück,  zugleich  bleibt  etwas  Mucin 
in  Lösung.  Versetzt  man  das  Filtrat  mit  Essigsäure  oder  mit  Mono- 
natriumphosphat,  dann  scheiden  sich  daraus  die  schleimbildenden  Sub- 
stanzen nach  einiger  Zeit  als  Trübung  oder  in  kleinen  Flöckchen  aus. 
Filtrirt  man  einen  mit  wenig  Essigsäure  versetzten  Harn  und  erhält 
beim  Kochen  eine  geringe  Trübung,  so  kann  diese,  da  die  schleimbil- 
denden Substanzen  aus  dem  Harn  durch  dieses  Reagens  nicht  voll- 
ständig gefällt  werden  und  weil  das  in  saurer  Lösung  befindliche 
Mucin  durch  Kochen  leichter  fällbar  wird,  immerhin  noch  von  Mucin 
herrühren.  In  solchen  Fällen  ist  eine  Entscheidung  darüber,  ob 
die  Trübung  von  Eiweiss  oder  Mucin  herrührt,  im  nativen  filtrirten 
Harn  mittelst  der  Salpetersäureprobe  (s.  pag.  182)  zu  führen,  bei 
welcher  das  Mucin  keinen  Ring  gibt. 

Zum  Nachweis  des  Nu  cleoalbumins  wird  der  Harn 
zunächst  mit  der  dreifachen  Menge  Wasser  verdünnt,  um  die  lösende 
Wirkung  der  Harnsalze  auf  deu  Eiweisskörper  zu  mindern,  filtrirt 
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und  hierauf  mit  Essigsäure  versetzt.  Ein  entstehender  Niederschlag 
kann  von  Mucin  und  von  Nucleoalbumin  herrühren.  Um  die  An- 
wesenheit des  letzteren  sicherzustellen,  wird  der  Niederschlag  auf  dem 
Filter  gesammelt,  gewaschen,  in  wässerigem  Alkali  gelöst  und  aus 
der  Lösung  durch  Eintragen  von  Magnesiumsulfat  bei  30"  C.  gefällt. 
Der  entstandene  Niederschlag  wird  durch  Lösen  in  Wasser  und  Fällen 
durch  Essigsäure  gereinigt  und  schliesslich  zur  Phosphorbestimmung 
durch  Veraschen  mit  Soda  und  Salpeter  benützt. 


§.  54.  Harnzucker  (Traubenzucker,  Dextrose,  Glucose),  CßHiaOe+HaO. 

Es  ist  nunmehr  unbestritten,  dass  auch  der  normale  Harn  des 
Menschen  sehr  geringe  Mengen  Traubenzucker  (nach  Pavy  circa 
0-05  Grm. ,  nach  Abeles  nur  O'Ol  Grm.  im  Liter)  enthält,  eine 
Menge,  welche  sich  nach  einer  sehr  zuckerreichen  Nahrung  für  kurze 
Zeit,  bei  der  sogenannten  alimentären  Glycosurie,  auch  steigern 
kann.  Bei  Wöchnerinnen  tritt  während  des  sogenannten  Milchfiebers 
Milchzucker  (pag.  225)  im  Harne  auf. 

Die  vollständige  Ernährung  des  normalen  Menschen  hat  den 
Verbrauch  von  200 — 500  Grm.  von  Kohlenhydraten  in  der  täglichen 
Nahrung  zur  Voraussetzung,  welche  als  Traubenzucker  im  Darm  zur 
Resorption  gelangen  und  ihre  Rolle  als  Nährstoffe  im  Wesentlichen 
dadurch  erfüllen,  dass  sie  in  den  Geweben  zu  Kohlensäure  und  Wasser 
oxydirt  werden.  Unter  bestimmten  Verhältnissen  verliert  der  Orga- 
nismus des  Menschen  und  der  Säugethiere  die  Fähigkeit,  den  in  den 
Organismus  eingeführten  oder  hier  als  Zerfallsproduct  von  Nährstoffen 
entstehenden  Traubenzucker  zu  verbrennen,  in  Folge  dessen  sammelt 
sich  der  Zucker  im  Blute  an  und  wird  durch  den  Harn  unverändert 
ausgeschieden.  So  bildet  die  gesteigerte  Ausscheidung  des  Trauben- 
zuckers durch  den  Harn  zugleich  mit  einer  Steigerung  der  Wasseraus- 
scheidung durch  die  Niere  das  sichtbarste  Symptom  einer  aus  mannig- 
fachen Ursachen  entstehenden  Krankheit,  des  Diabetes  mellitus, 
welche  ihren  Namen  von  den  auffallendsten  Symptomen  herleitet,  mit 
denen  sie  einhergeht. 

Die  Kliniker  unterscheiden  den  Diabetes  mellitus  als  eine 
mit  schweren  Allgemeinerscheinungen  einhergehende  Krankheit,  bei 
welcher  eine  mehr  minder  reichliche  Zuckerausscheidung  constant  vor- 
handen ist  von  der  Glycosurie,  bei  welcher  Zucker  im  Harne  nur 
in  geringen  Mengen  und  nur  zeitweilig  ausgeschieden  wird.  Nament- 
lich tritt  die  Glycosurie  als  Symptom  localer  Störungen,  so  z.  B. 
Syphilom  in  der  Gegend  des  4.  Ventrikels  oder  nach  toxischen  Ein- 
flüssen, wie  bei  der  Kohlenoxydgasvergiftung,  auf. 

Das  Auftreten  transitori scher  Glycosurien  wurde  beobachtet:  bei  Er- 
krankungen des  Gehirnes,  welche  den  4.  Ventrikel  betreffen,  so  bei  Hämorrhagien 
nnd  bei  Syphilom  des  4.  Ventrikels  (in  solchen  Füllen  ist  die  Glycosurie  dia- 
gnostisch verwerthbar) ;  bei  Cerebrospinahneningitis,  bei  Cholera,  beim  AVechsel- 
neber,  bei  Herz-,  Leber-  und  Lungenkrankheiten,  bei  Kohlenoxydgas-  und  Mor- 
phinvergiftnng ;  v.  Jaksch  beobachtete  sie  überdies  in  zwei  Fällen  von  schwerer 
Asphyxie  nach  Einathmen  eines  Geraenges  von  Kohlensäui'e  und  Stickstoff. 
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Sämmtliche  Yersuclie,  den  Diabetes  mellitus  an  Thieren  künstlich  zu  er- 
zeugen, fülu-ten  mit  einer  einzigen  Ausnahme  der  völligen  Exstirpation  des  Pan- 
lu-eas  (v.  Mering  und  Minkowski),  in  deren  Folge  Diabetes  mellitus  auftritt, 
nur  zui'  transitorischen  G-lycosurie.  Eine  solche  wurde  erzeugt: 

1.  Durch  Verletzung  einer  ganz  bestimmten  Stelle  am  Boden  des  unteren 
Theiles  der  Eautengrube  (Claude  Bernard's  Piqüre);  2.  durch  Durchschnei- 
dung oder  Lähmung  der  vasomotorischen  Bahnen  im  Rückenmarke  von  oben  nach 
abwärts  bis  zum  Austritt  der  Lebemerven  (Schiff);  durch  die  Zerstörung  des 
obersten  (Pavy),  sowie  des  untersten  Halsganglions  und  des  ersten  Brustgan- 
glions (Eckhard),  der  Bauchganglien  (Klebs,  Münk),  oft  auch  des  Splanch- 
nicus  (Hensen,  v.  Graefe),  indem  eine  Anzahl  vasomotorischer  Leberfasem 
schon  höher  oben  das  Rückenmark  verlassen  und  weiterhin  auf  der  Bahn  des 
Sympathicus  zur  Leber  verlaufen.  Die  aus  den  in  1.  und  2.  gesetzten  Eingriffen 
entstandene  Glycosurie  kann  durch  Durchschneidung  der  Nn.  splanchnici  aufge- 
hoben werden.  3-  Durch  gewisse  Gifte,  welche  die  Lebervasomotoren  lähmen: 
Curai-e,  Chloroform,  Aether,  Chloral,  Amylnitrit  (Hofmann),  Schwefelkohlenstoff, 
Chlorkohlenstoflf,  Morphin,  Quecksilberchlorid  irnd  Kohlenoxydgai? ;  4.  durch  Ein- 
spritzung von  diluirten  Salzlösungen  in  das  Blut  (Bock,  Hofmann);  5.  durch 
Compression  der  Aorta  oder  der  Pfortader ;  nach  Schiff  durch  Blutstag-nation  in 
einer  beliebigen  umfangTeicheren  Körperregion;  6-  merkwürdig  ist  die  durch 
Phloridzin  • —  ein  in  der  Wurzelrinde  des  Apfelbaumes  vorkommendes  Gly- 
cosid  —  bc'wirkte  Glycosurie,  welche  auch  bei  Thieren  die  durch  Hungern  kohlen- 
hydratfrei wiu'den,  auftritt.  Hier  muss  der  ausgeschiedene  Zucker  aus  Eiweiss 
entstanden  sein. 

Von  der  transitorischen  Glycosurie  wird  eine  Form  ab- 
getrennt, welche  nach  Excessen  in  zuckerhaltigen  Speisen  und  Ge- 
tränken auftritt,  die  alimentäre  Glycosurie  (Worm-Müller, 
Rosenbach,  Moritz,  Luther  u.  A.),  bei  welcher  der  Zucker  nach 
kurzer  Zeit  (2 — 3  Stunden)  wieder  aus  dem  Harn  verschwindet.  Insoferne 
bei  sich  entwickelndem  Diabetes  die  Toleranz  gegen  Kohlenhydrate 
(d.  h.  die  Fähigkeit ,  dieselben  zu  CO.,  +  HgO  zu  verbrennen)  mehr 
weniger  aulfallend  abnimmt,  kommt  derselben  eine  gewisse  sympto- 
matische Bedeutung  zu.  Häufig  wird  die  alimentäre  Glycosurie  erst 
dann  erkannt,  wenn  man  den  2  —  3  Stunden  nach  Einverleibung 
grösserer  Kohlenhydratmengen  entleerten  Harn  prüft.  Geht  eine  solche 
alimentäre  Glycosurie  mit  Abmagerung,  vermehrtem  Hunger-  und 
Durstgefühl,  neuralgischen  Schmerzen  etc.  einher,  dann  steht  man 
wohl  vor  einem  beginnenden  Diabetes.  Nach  v.  Jak  seh  kommt  der 
alimentären  Glycosurie  pathologische  Bedeutung  dann  zu,  wenn  sie 
schon  nach  relativ  geringen  Mengen  auftritt.  Er  empfiehlt  als  Probe 
100  Grm.  chemisch  reinen  Traubenzucker  einzuführen. 

Bei  der  Leichtigkeit,  mit  der  die  alimentäre  Glycosurie  auftritt,  spielt  eine 
gewisse  individuelle  Disposition  eine  erhebliche  Rolle,  so  tritt  eine  solche  z.  B.  nach 
200  Grm.  Traubenzucker  durchaus  nicht  bei  allen  Personen  auf.  Auch  wenn  man 
pro  Kilogramm  Körpergewicht  gleiche  Zuckermengen  verabreicht,  zeigt  sich 
zwischen  verschiedenen  Individuen  keine  Uebereinstimmung.  Am  leichtesten  scheint 
nach  Milchzuckergenuss  die  alimentäre  Glycosurie  zu  entstehen  (bei  manchen 
Individuen  erheblich  bereits  nach  Aufnahme  von  50  Grm.),  am  schwersten  nach 
Genuss  von  Traubenzucker,  während  Rohrzucker  in  der  Mitte  steht.  Als  Maximum 
wurde  beobachtet,  dass  in  einem  Versuche  mit  200  Gnu.  Rohrzucker  2'S°'o 
(=  5-4  Grm.)  und  in  einem  Versuche  mit  200  Grm.  Traubenzucker  l''/^  der  ein- 
geführten Zuckermenge  (=  2  Grm.)  im  Harn  erschien.  Der  höchste  procentische 
Zuckergehalt  des  Harnes  betrug  für  Rohrzucker  4"/„  (Harn  der  ersten  3  Stunden 
nach  Aufnahme  von  500  Grm.  Rohrzucker) ,  für  Traubenzucker  1".  „  (Harn  der 
ersten  3  Stunden  nach  Aufnahme  von  200  Grm.  Traubenzucker).  Meist  ist  dagegen 
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der  procentisühe  Zuckergehalt  erheblich  niedriger,  für   Eohrzucker   17  ;  füi- 
IVaubenzucker  0'57o  nicht  überschreitend.  Die  alimentären  Glycosurien  .sind  sehr 
fluchtiger  Natur ,  sie  danern  in  der  Eegel  bei  Aufnahme  von  circa  200  Grm 
Zucker  fiu-  Traubenzucker  nur  etwa  3,   für  Eohrzucker  nur  wenig  mehr  als 
6  Stunden. 

In  einem  Talle  von  leichtem  Diabetes  wurde  constatirt,  dass  nach  reich- 
lichem Eohrzuckergenuss  hier  neben  Traubenzucker  ebenfalls  Eohrzucker  zur 
Ausscheidung  kommt.  Ebenso  verhielt  sich  ein  mit  Phloridzin  glvcosurisch  ge- 
machter Mensch.  ^ 

Nach  S  e  e  g-  e  n  tritt  der  Diabetes  in  zwei  Formen  auf.  Bei  der 
einen  prognostisch  günstigeren  und  milden  Form  findet  nur  dann 
Zuckerausscheidung  statt,  wenn  Amylacea  dem  Körper  zugeführt 
werden,  während  bei  der  zweiten,  schweren  Form  die  Zuckeraus- 
scheidung von  der  Nahrung  ganz  unabhängig  ist.  Cantani,  Eb- 
stein, Senator  halten  die  beiden  Formen  für  verschiedene  In- 
tensitätsgrade desselben  Leidens.  Nach  Külz  bedarf  es  manchmal 
2—3  Wochen,  bis  auch  bei  absoluter  Fleischdiät  der  Zucker  gänzlich 
aus  dem  Harn  verschwindet ;  er  räth  daher ,  den  Patienten  schon 
mehrere  Tage  vor  der  Beobachtung  strengere  Diät  einhalten  zu  lassen 
wodurch  die  Probe  mit  absoluter  Fleischdiät  beträchthch  abgekürzt  wird. 

_     DerHarn  bei  hochgradigem  Diabetes  mellitus 
zeigt  auch  m  seinen  allgemeinen  Eigenschaften  auffaUende  Ab- 
weichungen vom  normalen  Harn,  vor  Allem  die  grosse  Meno-e 
welche  6—10  Liter  in  24  Stunden  erreichen  kann,  bei  glei?h- 
zeitigem  hohen  spec.  Gew.  1030—1040  des  Harnes.   Durch  die 
grosse  Wassermenge  werden  die  Harnfarbstoffe,  auch  wenn  sie 
m  absplut  grösserer  Menge  vorhanden  wären,  verdünnt,  der  Harn 
erscheint  blassgelb.    Die  N-haltigen  Bestandtheüe  des  Harnes 
sind  durchwegs  vermehrt,  auch  die  anorganischen  Salze,  Sedi- 
mente,^  namentlich  Harnsäure  und  Oxalsäuren  Kalk,  scheidet  der 
diabetische  Harn  hauptsächlich  im  Beginne  der  Krankheit  ab 
so  lange  er  noch  nicht  zu  sehr  verdünnt  ist,  sie  verschwinden 
mit  der  Zunahme  des  Zucker-  und  Wassergehaltes  aus  dem 
Harne  und  treten  imPalle  einer  Abnahme  der  Krankheit  in  der 
ebenfaüs  verminderten  Harnmenge  wieder  auf.   Nach  längerem 
btehen  hndet  man  m  allen  Diabetesharnen  zahlreiche  Hefezellen 
In  schweren  Fäüen  von  Zuckerharnruhr  findet  man  im  Harn 
zumeist  reichlich  Aceton  (pag.  228),  ferner  ß-Oxy butter- 
saure (pag.238)    Häufig  wird  als  Complication  des  Diabetes 
mellitus  auch  Albuminurie  beobachtet. 

Chemische  Eigenschaften  der  Dextrose. 

1.  Die  reine  Dextrose  —  Harnzucker  —  erscheint  als  weisse 
warzige,  krystallinische  Masse,  welclie  hier  und  da  auch  Blättchen  von 
rhombischem  Habitus  eingeschlossen  enthält.  Sie  ist  weniger  süss  als 
Kohrzucker  süsser  wie  Milchzucker,  löslich  in  kaltem  und  heissem  Wasser 
ferner  öslich  in  wasserMltigem  Weingeist,  schwer  löslich  in  absolutem 
Alkoho  ;  Uber  100"  erhitzt,  bräunt  sich  die  Dextrose  und  wird  zü 
Karamel;  sie  ist  direct  gährungsfähig ,   d.  h.  sie  wird  von  Hefe  bei 
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einer  mittleren  Temperatur,  20—25«  C,  in  Kohlensäure  und  Alkohol 
zerlegt.  In  Berührung  mit  eiweisshältigen  Körpern  geht  die  Dextrose 
leicht  die  Milchsäure-  und  Buttersäuregährung  ein. 

Der  Traubenzucker  zeigt  in  wässeriger  Lösung,  wenn  dieselbe 
früher  erhitzt  war  oder  längere  Zeit  gestanden  hatte,    die  constante 

specifische  Drehung  («)  D  =  +  56". 

Der  in  kaltem  Wasser  gelöste  krystallisirte  Traubenzucker  besitzt  gleich 
nach  dem  Auflösen  eine  höhere  Eechtsdrehung ,  die  sich  beim  Stehen  allmälig 
vei-mindert,  schnell  beim  Erhitzen,  bis  sie  endlich  wieder  (a)  D  =  +  56"  beträgt. 

2.  Kocht  man  eine  Zuckerlösung  mit  Kali-  oder  Natronlauge, 
so  wird  hierbei  der  Zucker  rasch  oxydirt  und  die  Flüssigkeit  nimmt 
eine  tiefbraune  bis  in's  Schwarze  reichende  Färbung  an.  Versetzt 
man  die  erkaltete  Lösung  mit  einem  Tropfen  concentrirter  Schwefel- 
säure, so  entwickelt  dieselbe  den  eigenthümlichen  Geruch  des  ange- 
brannten Zuckers,  Caramelgeruch.  (Pelouze  und  Moore's  Probe.) 
Bleioxyd  mit  Zuckerlösung  erwärmt  erfährt  eine  Verfärbung  in's 
Fleischfarbene  oder  Rosenrothe  (Rubner's  Probe). 

Hoppe-Seyler  fand  bei  Einwu-kung  von  Natronlauge  auf  Traubenzucker 
neben  anderen  unbestimmbaren  Zersetzungsproducten  Huminsubstanzen,  Milchsäure 
und  Brenzcatechin. 

3.  Wird  eine  Lösung  von  Traubenzucker  mit  Aetzkali  oder 
Aetznatron  versetzt  und  fügt  man  schwefelsaures  Kupferoxyd  hinzu, 
dann  geht  nach  einigem  Schütteln  der  zuerst  entstehende  Niederschlag 
von  Kupferoxydhydrat  in  Lösung  und  es  bildet  sich  eine  schön  blau 
gefärbte  klare  Flüssigkeit.  Erhitzt  man  diese  Lösung,  so  scheidet  sich 
bald  ein  pulveriger  gelbrother  Niederschlag  von  Kupferoxydul  aus. 
Es  ist  also  durch  Zucker  in  alkalischer  Lösung  das  Kupferoxyd 
zu  Kupferoxydul  reducirt  worden ,  2CuO  —  0  =  Cu^O  ,  während  der 
Zucker  zu  Tartronsäure ,  Glykonsäure  und  anderen  Säuren  oxydirt 
wurde  (Trommer's  Probe). 

4.  Versetzt  man  eine  alkalische  Lösung  von  Traubenzucker  mit 
basisch  -  salpetersaurem  Wismuthoxyd  (Magisterium  Bismuthi) ,  dann 
scheidet  sich  zunächst  ein  weisser  voluminöser  Niederschlag  von 
Wismuthoxydhydrat  aus,  der  sich  beim  Kochen  der  Mischung  immer 
mehr  bräunt,  bis  schliesslich  ein  schwarzes  Pulver  von  metallischem 
Wismuth  niederfällt.  Es  wird  also  durch  alkalische  Zuckerlösungen 
Wismuthoxyd  zu  metallischem  Wismuth  reducirt.  (Bött- 
ger's  Probe.) 

5.  Erhitzt  man  eine  Lösung  von  Traubenzucker  mit  einer  durch 
kohlensaures  Natron  alkalisch  gemacliten  Indigolösung  zum  Sieden, 
so  geht  die  blaue  Farbe  der  Probe  in  Gelb  über,  wenn  viel  Zucker 
vorhanden  ist,  und  wird  purpurroth  bei  geringen  Mengen  davon.  Wird 
die  entfärbte  Flüssigkeit  mit  atmosphärischer  Luft  geschüttelt,  so  wird 
sie  wieder  blau,  und  kann  sich  dann  beim  Stehen  nochmals  entfärben. 
(Mulder's  Probe.) 

6.  Diabenzolsulfosäure  erzeugt  nach  Penzoldt  und 
E.Fischer  in  einer  mit  fixem  Alkali  alkalisch  gemachten  Zucker- 
lösung in  10—15  Minuten  eine  Rothfärbung,  welche  allmälig  in  einen 
violetten  Ton  übergeht,  die  Färbung  verschwindet  bei  langem  Stehen 
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und  beim  Neutralisiren.  Aceton,  Phenol  und  Brenzcatechin  geben  bei 
überschtissigem  Alkali  mit  demselben  Reagens  eine  gelb-  bis  dunkel- 
rothe  Färbung,  Eiweisskörper  verhalten  sich  nach  Petri  ganz  wie 
Zucker. 

7.  Chrom  säure  wird  von  Dextrose  sowohl  in  sauerer  Lösung 
als  in  alkalischer  zu  Chromoxyd  reducirt.  (Auf  die  Reduction  in  sauerer 
Lösung  gründet  sich  die  von  Luton  angegebene  Probe  auf  Harn- 
zucker, auf  die  Reduction  in  alkalischer  Lösung  Horsley's  Probe.) 

8.  Sättig  man  eine  Traubenzuckeiiösung  mit  Kochsalz  und  überlässt  die- 
selbe der  freiwilligen  Verdunstiing,  dann  kiystallisirt  oft  erst  nach  längerer  Zeit  die 
Kochsalzverbindung  des  Zuckers,  NaCl,  2Cg  H,,  0„ -f  0  in  ziemlich 
grossen,  farblosen  und  diu-chsichtigen,  doppelt-sechsseitigen  Pyramiden  heraus.  Die 
Ki-ystalle  sind  im  Wasser  leicht  löslich,  jedoch  im  starken  Weingeist  schwerer 
löslich  als  Traubenzucker. 

9.  Versetzt  man  eine  alkoholische  Lösung  von  Traubenzucker  mit  einer 
frisch  bereiteten  alkoholischen  Lösung  von  Aetzkali,  dann  scheidet  sich  die  Ver- 
bindung von  Kaliumoxyd  mit  Traubenzucker ,  das  sogenannte  Z  u  c  k  e  r  k  a  1  i, 
K.'O-fCgH,., 0^,  sofort  in  weissen  Flocken  aus,  die  sich  allmälig  als  ein  halb- 
flüssiger Niederschlag  zu  Boden  setzen.  Diese  Verbindung  ist  sehr  wichtig,  um 
Traubenzucker  aus  grossen  Flüssigkeitsmengen  zu  isoliren. 

10.  Erwärmt  man  Traubenzucker  mit  Phenylhydrazin,  C^H.  NH  — NH„,  in 
essigsauerer  Lösung,  so  entsteht  eine  gelbe  in  zu  Drusen  angeordneten  Nadeln 
krj-staUisirende  Verbindung  Phenylglyco sazon,  C,.,Hj.,N,0  ,  welche  in 
Wasser  schwer  löslich,  ebenso  in  heissem  absolutem  Alkohol,  leichter  in  heissem 
eOprocentigem  Alkohol  löslich  ist.  Die  Verbindung  schmilzt  bei  204—205"  C. 
unter  Gasentwicklung,  sie  entsteht  noch  in  einer  Lösung,  welche  in  100-000  Th 
2  Th.  Traubenzucker  enthält  (E.Fischer). 

Das  Phenylhydrazin  verbindet  sich  mit  Aldehyden  und  Ketonen  und  daher 
auch  mit  sämmtüchen  Zuckerarten.  Da  die  Verbindungen  des  Phenylhydrazinä 
mit  den  versAiedenen  Zuckerarten  verschiedene  Schmelzpunlite  haben,  so  kann 
man  aus  dem  Schmelzpunkt  derselben  auf  die  Art  des  Zuckers  schliessen,  welche 
sich  mit  dem  Phenylhydrazin  verbunden  hat.  Der  Traubenzucker  bildet  mit  essig- 
sauerem Phenylhydrazin  in  der  Kälte  nach  E.  Fischer  zunächst  farblo.ses  leicht 
lösliches  Dextrosephenylhydrazin  unter  Austritt  von  1  Molekül  AVasser- 

C«H,.,06-f  C3H,NH.NK,  =  C,H,.,0,.N„H.CeH.+H,0; 
er.st  in  der  Warme  des  Wasserbades  nimmt  diese  Verbindung  noch  ein  Molekül 
Phenylhydrazin  auf  und  wird  zu  Phenylglycosazon 

C  H,,  0,  N  H .  C  H.,  +  C,  H, .  NH .  NH,  =  C,      0,  (N,  H .  C,  H,),  +  H.  +  H,  0. 
^abei  wird  der  AVasserstolf  nicht  frei,   sondern  fühii;  ein  disponibles  Molekül 
Phenylhydrazin  in  Anilin  und  Ammoniak  über. 

Ueber  das  Verhalten  der  Dextrose  zu  Benzoylchlorid  und 
Natronlauge,  ferner  zu  Schwefelsäure  und  a-Naphthol 
(Furfurolreaction)  s.  pag.  98. 


Nachweis  des  Zuckers  im  Harne. 

Der  Nachweis  des  Harnzuckers  stützt  sich  auf  die  im  vorigen 
Paragraphe  erwähnten  chemischen  Eigenschaften  desselben.  Das  Ver- 
halten des  Traubenzuckers  beim  Kochen  mit  Kalilauge  im  Harne  ist 
jedoch  nicht  entscheidend  genug.  Es  kommt  daher  für  den  Nachweis 
des  Zuckers  im  Harne  ausser  dessen  Fähigkeit  die  Ebene  des  polari- 
sirten  Lichtes  nach  rechts  zu  drehen,  zumeist  dessen  Fähigkeit,  be- 
stimmte Metalloxyde  in  alkalischer  Lösung  zu  reduciren,  ferner  dessen 
Eigenschaft,  mit  Phenylhydrazin  in  essigsauerer  Lösung  eine  kry- 
stallinische  Verbindung  von  bestimmtem  Schmelzpunkte  zu  bilden  und 
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dessen  Gährungsfäliigkeit  nach  Versetzen  mit  Hefe,  in  Betracht.  Allein 
der  Harn  enthält  ausser  Zucker  noch  andere  reducirende  Substanzen,  und 
ausser  Traubenzucker  noch  andere  Substanzen  (Glycuronsäure),  die  mit 
Phenylhydrazin  krystallinische  Verbindungen  liefern ;  somit  wird  man, 
wenn  namentlich  bei  geringem  (1— 20/o)  Zuckergehalte  des  Harnes  ein 
Zweifel  obwaltet,  ob  der  reducirende  Körper  Traubenzucker  sei  oder  nicht, 
die  sichere  Entscheidung  mittelst  der  Gährungsprobe  treffen.  Bezüglich 
der  schnellen  Ausführbarkeit  gebührt  die  erste  Stelle  der  Reductionsprobe. 

Eiweiss hältiger  Harn  muss  vor  Ausführung  der  Zucker- 
proben durch  Kochen  und  uachheriges  Filtriren  vom  Eiweiss  (s.  pag.  51) 
befreit  werden. 

1.  Zuck  erprobe  mit  Kalilauge.  Man  versetzt  5 — 10  Ccm. 
Harn  in  einer  Eprouvette  mit  etwas  Aetzkalilauge ,  schüttelt  um  und 
erhitzt  die  Mischung  zum  Kochen.  Bei  Gegenwart  von  Zucker  bräunt 
sich  der  Harn,  die  Bräunung  nimmt  bei  längerem  Erhitzen  zu.  Man 
kann  die  Probe  auch  so  anstellen,  dass  man  von  dem  mit  Kalilauge 
gemischten  Harne  die  eine  Hälfte  in  ein  anderes  Reagensglas  über- 
leert und  diese  erhitzt.  Beim  Vergleichen  der  beiden  Hälften  sieht 
man  deutlich,  dass  die  erhitzte  Hälfte  dunkler  gefärbt  ist  als  die  nicht 
erhitzte.  Man  wird  die  Kaliprobe  nur  als  Vorprobe  auf  Zucker  gelten 
lassen,  umsomehr,  als  sich  beinahe  jeder  Harn  nach  Zusatz  von  Kali- 
lauge beim  Kochen  ein  wenig  bräunt.  Harne,  in  denen  die  Farbstoffe 
von  Rheum  und  Senna  vorhanden  sind,  werden  beim  Zusatz  von  Kali- 
lauge schon  in  der  Kälte  orange-  bis  braunroth. 

2.  Probe  nach  Rubner  mit  Bleizucker  und  Ammoniak. 
Man  versetzt  den  Harn  mit  Bleiacetat  im  Ueberschuss,  fiitrirt,  setzt 
dem  Filtrate  so  viel  Ammoniak  hinzu,  bis  ein  bleibender  Niederschlag 
auftritt  und  erwärmt  allmälig  bis  zu  einer  Temperatur  von  80»  C. 
Bei  Gegenwart  von  Zucker  färbt  sich  der  durch  Ammoniak  entstandene 
Niederschlag  rosaroth.  Nach  längerem  Stehen,  rascher  bei  längerem 
Erwärmen  auf  60—70"  C.  verblasst  die  Färbung  und  geht  in  Kaftee- 
gelb  über.  Nach  Penzoldt  erscheint  die  Probe  bei  0-25 "/o  Zucker 
nicht  deutlich  genug.  Auch  wir  möchten  die  geringe  Empfindlichkeit 
der  Probe  betonen. 

Milchzucker  gibt  diese  Probe  direct  nicht;  erst  wenn  man 
eine  Milchzuckerlösung  mit  Bleiacetat  3—4  Minuten  kocht  und  dann 
der  siedenden  Lösung  Ammoniak  zusetzt,  tritt  eine  ähnhche  Reaction 
—  prächtig  rothe  Farbe  —  auf.  Salkowski  und  E.  Luther 
finden  keinen  durchgreifenden  qualitativen  Unterschied  der  Probe 
zwischen  Trauben-  und  Milchzucker. 

3.  Trommer's  Probe.  Man  versetzt  in  einer  Eprouvette 
5  Ccm.  Harn  mit  Kalilauge  bis  zur  deutlich  alkalischen  Reaction, 
schüttelt  und  fügt  nun  einige  Tropfen  einer  mässig  verdünnten  Lösung 
von  schwefelsaurem  Kupferoxyd  hinzu.  Der  entstehende  flockige  Nieder- 
schlag von  Kupferoxydhydrat  wird  sich  bei  Gegenwart  von  Zucker 
im  Harne  beim  Umschütteln  leicht  lösen,  indem  Zucker  mit  vielen 
anderen  organischen  Körpern  (Glycerin ,  Weinsäure)  die  Eigenschaft 
theilt,  Kupferoxyd  in  alkalischer  Flüssigkeit  in  Lösung  zu  halten  — 
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eine  Erscheinung,  die  jedoch  aucli  normaler  Harn  bis  zu  einer  gewissen 
Grenze  zeigt.  Man  setzt  nun  Kupferlösung  tropfenweise  so  lange  zu, 
bis  nach  wiederholtem  Unischütteln  der  Niederschlag  nicht  mehr  gelöst 
wird.  Erhitzt  man  hierauf  die  Mischung,  so  bemerkt  man  bei  Gegen- 
wart von  Zucker  im  Harne,  noch  bevor  die  Flüssigkeit  kocht,  in  den 
oberen  stärker  erwärmten  Schichten  derselben  eine  gelbe  wolkige 
Trübung,  welche  bei  weiterem  Erhitzen  sich  über  die  ganze  Flüssigkeit 
erstreckt  und  sich  rasch  als  röthlicher,  feinkörniger  Niederschlag  von 
Kupferoxydul  abscheidet. 

In  der  geschilderten  Weise  verläuft  diese  Probe  nur,  wenn  der  Harn 
zum  Mindesten  Io/q  Traubenzucker  enthält.  Es  kommen  nämlich  im 
normalen  Harne,  auch  im  Fieberharne,  reducirende  Substanzen 
(s.  pag.  223),  namentlich  Harnsäure,  Kreatinin,  Farbstoffe,  wahrschein- 
lich auch  Glycuronsäureverbiudungen  vor,  deren  Reductionswerth  einen 
Gehalt  von  0*1 — O'ö^/o  Traubenzucker  gleichkommt,  andererseits  haben 
Harnsäure,  Kreatinin  und  freies  Ammoniak  die  Fähigkeit,  Kupfer- 
oxydul in  Lösung  zu  halten,  so  dass  dasselbe  nicht  zur  Abscheidung 
gelangt.  Es  können  sich  die  reducirendeu  und  Kupferoxydul  lösenden 
Eigenschaften  eines  normalen  Harnes  gerade  so  decken,  dass  es  bei 
längerem  Kochen  desselben  mit  Kupfersulfat  und  Kalilauge  zu  keiner 
Abscheidung  von  Kupferoxydul  kommt,  die  das  Vorhandensein  von 
0-1 — 0-5  7o  Zucker  vortäuschen  könnte.  Das  ist  aber  nicht  immer  der - 
Fall.  Thatsächlich  verhält  sich  normaler  Harn,  mit  0-5  "/q  Trauben- 
zucker versetzt,  bei  Ausführung  der  T r o m m e r'schen  Probe  nicht 
wesentlich  verschieden  von  einer  zuckerfreien  Probe  desselben  Harnes. 
Erst  wenn  Traubenzucker  in  solcher  Menge  im  Harn  vorlianden  ist, 
dass  die  Kupferoxydul  lösende  Eigenschaft  desselben  übercompensirt 
wird,  wird  das  Kupferoxydul  gleich  nach  seiner  Entstehung  sich  rasch 
abscheiden.  Es  ist  also  nur  der  baldige  Eintritt  der  Reduction,  schon 
vor  der  Siedetemperatur  des  Harnes,  sowie  die  rasche  Abscheidung 
des  Kupferoxyduls  als  sicherer  Beweis  für  Zucker  im  Harne  anzusehen. 

Da  die  Fähigkeit  des  Harnes,  Kupferoxydul  zu  lösen,  in  der 
Kälte  abnimmt,  so  erfolgt  bei  zuckerfreien  concentrirten  Harnen,  die 
reich  an  sonstigen  reducirenden  Substanzen  sind,  die  Ausscheidung 
des  Kupferoxyduls  erst  nach  dem  Erkalten  der  Probe.  Um  bei  der 
Tromme  r'schen  Probe  den  Einfiuss  der  Kupferoxydul  lösenden  Sub- 
stanzen zu  umgehen,  wurde  eine  drei-  bis  vierfache  Verdünnung  des 
Probeharnes  empfohlen;  dabei  erreicht  maa  häufig  entscheidende  Re- 
sultate, aber  auch  nur  dann,  wenn  Zucker  schon  in  grösserer  Menge 
vorhanden  ist. 

Eine  brauchbare  Abänderung  der  Tromm  er'schen  Probe  hat 
Worm-Müller  angegeben.  In  5  Ccm.  einer  bis  70—80"  C.  erhitzten 
Fehlin  g'schen  Lösung  —  eine  Mischung  von  1-5  Ccm.  2-5procentiger 
Kupfersulfatlösung  mit  2-5  Ccm.  einer  alkalischeu  Seignettesalzlösung 
(nach  Worm-Mttller  100  Grm.  Seignettesalz  in  einem  Liter  Normal- 
natronlauge) —  werden  5  Ccm.  ebenfalls  bis  zu  dieser  Temperatur  er- 
wärmten Harnes  in  kleinen  Portionen  ohne  Schütteln  zugesetzt ;  schon 
bei  geringen  Zuckermengen  tritt  rasch  eine  gelbliche,  bald  röthlich 
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werdende  Trübung,  vom  Kupferoxydul  herrührend,  ein.  Bei  dieser 
Temperatur  sollen  die  anderen,  das  Kupferoxyd  bei  Siedetemperatur 
gleichfalls  reducireuden  Substanzen,  nicht  oder  doch  nur  in  geringem 
Grade  zur  Wirkung  kommen.  Die  Probe,  die  ich  in  der  hier  an- 
gegebenen, von  Worm-Müller  etwas  differirenden  Weise,  schon 
Jahre  lang  übe,  ist  eine  sehr  glatte;  indem  man  zur  erwärmten 
Fehling'schen  Lösung  den  gleichfalls  erwärmten  Harn  in  kurzen 
Zwischenräumen  portionenweise  zusetzt,  erfährt  man  auch,  wie  viel  Harn 
zugesetzt  werden  muss,  um  reichliche  Reduction  zu  erzielen,  wodurch 
man  gleichzeitig  auf  den  Zuckergehalt  des  Harnes  schlicssen  kann; 
jedoch  die  anderen  reducirenden  Substanzen  des  Harnes  werden  nur 

zum  Theil  dabei  eliminirt. 

Nach  Seegen  ist  das  Entfärben  des  Harnes  mittelst  Thierkohle 
ein  sehr  geeignetes  Mittel,  nm  den  glatten  Verlauf  der  Zuckerreaction  zu  ermög- 
lichen. Man  versetzt  5— 10  Ccm.  Harn  mit  der  zur  Entfärbung  nöthigen  Menge 
Thierkohle  (1—2  Messerspitzen) ,  schüttelt  um  und  filtrirt,  das  farblose  Filtrat 
dient  zur  Anstellung  der  Probe.  Die  Kohle  hält  auch  Zucker  zurück,  so  dass  sich 
der  Zucker  häufig  erst  nach  dem  "Waschen  der  auf  dem  Filter  aufgesammelten 
Kohle  mit  Wasser,  in  dem  Waschwasser  nachweisen  lässt.  Die  zur  Entfärbung 
dienende  Kohle  muss  vollkommen  mit  Salzsäure  ausgewaschen  sein,  da  sie  sonst 
Substanzen  an  das  Wasser  abgeben  kann  (Eisenoxj'dulsalze,  schwefligsaure  Salze), 
die  für  sich  Kupferoxyd  zu  Oxydul  reduciren.  Die  gereinigte  und  ausgeglühte 
Kohle  wird  zweckmässig  unter  vorher  ausgekochtem  Wasser  aufbewahrt. 

4,  Probe  mit  basischem  Wi  sm  u  th  ni  tr  at  nach 
Nylander.  Die  auf  das  pag.  202,  sub  4,  geschilderte  Verhalten  des 
Traubenzuckers  zu  Wismuthoxyd  in  alkalischer  Lösung  beruhende 
ursprüngliche  Böttger'sche  Reductionsprobe  wird  nunmehr  in  der 
Modification  von  Nylander  ausgeführt.  Man  versetzt  5 — 10  Ccm. 
des  eiweissfreien  Harnes  mit  1  Ccm.  einer  Lösung  von  2  Grm.  basisch 
salpetersaurem  Wismuth  und  4  Grm.  Seignettesalz  in  100  Grm.  einer 
Lösung  von  10-33  Grm.  Natriumoxydhydrat  in  100  Theilen  Wasser 
(Dichte  der  Natronlauge  1-119)  und  kocht  anhaltend  2—5  Minuten 
lang.  Ist  kein  Zucker  vorhanden,  so  soll  der  sich  ausscheidende 
Niederschlag  weiss  sein;  aber  schon  bei  Gegenwart  von  0-025o/o 
Zucker  im  Harne  entsteht  ein  schwarzer  Niederschlag.  Die  reducirenden 
Substanzen  des  normalen  Harnes  sollen  bei  dieser  Probe,  im  Falle 
das  obige  Verhältniss  des  Reagens  zum  Harn,  ferner  der  Alkaligehalt 
der  Lauge  stricte  nach  obiger  Vorschrift  eingehalten  wird,  nicht  zur 
Wirkung  gelangen. 

Bei  Gegenwart,  von  Eiweiss  könnte  eine  Ausscheidung  von 
Schwefelwismuth  Zucker  vortäuschen.  Nach  Nylander  soll  dieser 
Niederschlag  erst  bei  1— 2o/o  Eiweiss  im  Harne  so  schwarz  sein,  dass 
er  mit  dem  reducirten  Wismuth  verwechselt  werden  kann,  bei  geringeren 
Eiweissmengen  erscheint  er  rothbraun.  Auch  nach  Gebraucli  von  Rheum 
(Salkowski),  von  Kairin,  Eucalyptustinctur,  Terpentinöl,  grossen 
Chinindosen  (le  Nobel)  gibt  die  Probe  im  Harne  einen  schwarzen 


1)  Zur  Bereitung  des  Reagens  erwärmt  man  die  Salze  mit  der  Lauge  und 
filtrirt  von  dem,  was  etwa  ungelöst  bleibt,  ab.  Die  Lösung  hält  sich  Jahre  laug 
unverändert. 
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Niederschlag.  Nach  H  ii  p  p  e  r  t  ist  N  y  1  a  n  d  e  r's  Probe  in  ammoniakali- 
schem  Haru  niclit  ausführbar. 

Zur  vollständigen  Absclieidung  des  Eiweisses  aus  dem  Harne  vor  Aus- 
l'iibrunK  der  WisnuitliproLe  empfahl  Brücke  eine  angesäuerte  Lösung  von  Jod- 
wismuthkalium ;  dieselbe  liefert  für  die  ursprüngliche  Böttger'sche  Probe 
zugleich  das  zum  Nachweise  des  Zuckers  dienende  Wismuth,  Es  wird  der  zu  unter- 
suchende Harn  mit  Salzsäure  angesäuert  und  mit  dem  Reagens  gefällt.  Das  Filtrat 
wird,  nachdem  man  sich  überzeugt  hat,  dass  die  Fällung  eine  vollständige  war,  mit 
Kalilatige  übersättigt  und  mit  dem  entstandenen  weissen  Niederschlage  von  Wis- 
muthoxydhydrat  erhitzt.  Ist  der  durch  die  Kalilauge  entstandene  Wismuthnieder- 
schlag  sehr  erheblich,  so  lässt  man  ihn  absitzen ,  giesst  dann  die  Flüssigkeit  ab 
und  nimmt  dabei  nur  wenig  Niederschlag  mit.  Man  erhält  die  Lösung  von  Jod- 
wismuthkalium ,  wenn  man  Tö  Grm.  frisch  gefälltes,  ungewaschenes,  basisch-sal- 
petersaures Wismuthoxyd  in  20  Gnn.  Wasser  zertheilt ,  bis  zum  Kochen  erhitzt, 
dann  7  Grm.  .Todkalium  und  zuletzt  20  Tropfen  Salzsäure  zusetzt.  Die  hierdurch 
entstehende  schön  orangegelbe  Flüssigkeit  ist  das  Eiweiss  (und  organische  Basen) 
fällende  Reagens. 

5.  Probe  mit  Phenylhydrazin  nach  v.  Jaksch.  Zu  6 
bis  8  Ccui.  in  einer  Eprouvette  befindliclien  Harn  bringt  man  2  Messer- 
spitzen (1 — 2  Grm.)  saizsaueres 
.  Plienylhydrazin  und  3  Messer- 
spitzen (l^'a — 3  Grrm.)  essigsaueres 
Natron.  Sollten  sich  die  zugesetzten 
Salze  bei  gelindem  Wasser  nicht 
lösen,  so  wird  noch  etwas  Wasser 
zugefügt.  Das  Gemisch  wird  in  der 
Eprouvette  in  kochendes  Wasser 
gesetzt  und  nach  20  —  30  Minuten, 
noch  besser  erst  in  einer  Stunde 
in  ein  mit  kaltem  Wasser  gefüll- 
tes Becherglas  gebracht.  Bei  Ge- 
genwart etwas  grösserer  Mengen 
von  Traubenzucker  scheidet  sich 
sofort  ein  aus  Phenylglucosazon 
bestehender  gelber  krystallinischer 
Niederschlag  aus.  Sollte  der  Nie- 
derschlag, wie  dies  manchmal  vor- 
kommt, makroskopisch  amorph  erscheinen,  so  wird  man  immerhin  bei 
der  mikroskopischen  Untersuchung  theils  einzelne,  theils  sich  büschel- 
förmig kreuzende  oder  in  Drusen  angeordnete  gelbe  Nadeln  finden 
(s.  Fig.  20j.  Sind  nur  Spuren  von  Zucker  vorhanden,  so  wird  man  im 
Sedimente  noch  vereinzelte  Krystalle  der  obigen  Art  finden ;  das  Vor- 
kommen gelber  Plättchen  oder  stark  lichtbrechender  brauner  Kügelchen 
ist  für  Zucker  nicht  beweisend.  Zum  absoluten  sicheren  Nachweise, 
dass  Traubenzucker  vorhanden  ist,  gehört  ausser  der  Form  und  Farbe 
der  Krystalle  auch  die  Bestimmung  des  Schmelzpunktes  der  Krystalle 
welcher  bei  204— 205«  liegt.  ' 

Für  den  Praktiker  liegt  bei  Anwesenheit  einer  sehr  geringen  Menge  von 
Krystallen  die  Möglichkeit  vor,  dass  dieselben  eine  Yerbindung  des  Phenyl- 
hydrazins mit  der  im  Harne  nie  fehlenden  Glycuronsäure  darstellen ;  der  Schmelz- 
punkt dieser  hegt  jedoch  bei  circa  150"  C.  Uebmlies  hat  Hirse  hl  nach- 
gewiesen ,   dass  nur  nach  sehr  kurzem  Verweilen  der  Eprouvette  im  Wasser- 


PhenylglucosazonkrystaUe  aus  zuckerhältigem 
Harne  (nach  v.  Jaksch). 
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bade  im  glycixronsäurehältigen  Harne  Niederschläge  gefunden  werden,  die  den 
Phenylglycosazonkrystallen  ähneln,  bleibt  jedoch  die  Eprouvette,  wie  oben  vor- 
geschrieben, eine  ganze  Stunde  lang  im  kochenden  Wasser,  dann  wird  die 
Glycuronsänre  nur  amorphe  braungelbe  Niederschläge  liefern,  die  sich  bei  der 
mikroskopischen  Untersuchnng  als  kleine,  unregelmässig  gebildete,  gelbe  oder  braune 
Schollen  erweisen.  Nachdem  nun  bei  der  positiven  Probe  mit  Phenylhydrazin  auf 
Glycose  sämmtliche  reducirenden  Substanzen  des  Harnes  ausser  Betracht  kommen, 
die  Probe  noch  bei  O'OOS"/,,  Zucker  im  Harne  noch  eine  deutliche,  so  ist  dieselbe, 
besonders  für  den  Nachweis  geringer  Zuckermengen  im  Harn,  zu  empfehlen. 

6.  Die  Gä hm ngs probe.  In  allen  Fällen,  in  denen  der 
Ausfall  der  Probe  darüber  Zweifel  aufkommen  lässt,  ob  der  Harn 
zuckerhältig  ist,  ist  die  Gährungsprobe  als  die  entscheidende  anzu- 
stellen. Nach  pag.  201  wü-d  in  einem  zuckerhaltigen  Harne  nach  dem 
Versetzen  mit  Hefe  Entwicklung  von  Kohlensäure  auftreten.  Eine 
sehr  einfache  und,  wie  ich  häufig  erprobt,  vorwurfsfreie  Form  der 
Gährungsprobe  im  Harn  hat  Fritz  Moritz  i)  angegeben.  Den  zu 


Fig.  21. 
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Nach  Ft.  Moritz. 

prüfenden  Harn  versetzt  man  mit  käuflicher  (zuckerfreier)  Hefe  (1  Grm. 
Hefe  auf  50  Gern.  Harn),  mischt  gut  und  füllt  damit  eine  Eprouvette 
von  gewöhnlicher  Dimension,  bis  zum  Rande  voll. 

Man  verschliesst  nun  die  Eprouvette  mit  einem  Kautschukstopfeu, 
in  dessen  Bohrung  ein  U-förmiges  Glasröhrchen  angebracht  ist 
(s.  Fig.  21);  letzteres  füllt  sich  beim  Verstopfen  mit  verdrängtem 
Harn.  Der  somit  völlig  luftleere  Apparat  kann  umgedreht  werden, 
ohne  dass  ein  Tropfen  ausfliesst;  er  wird  nun  in  ein  Becherglas 
gestellt  und  bei  einer  Temperatur  von  20— 30«  C.  der  Gährung  über- 
lassen. Bei  einigermassen  bedeutendem  Zuckergehalt  wird  man  die 
Ansammlung  der  Kohlensäure  in  Form  einer  am  oberen  zugesclimol- 
zenen  Ende  der  Eprouvette  befindlichen  Gasblase,  die  sich  stetig  ver- 
grössert,  schon  nach  1/2— 1  Stunde  wahrnehmen,  Harne  von  geringem 


^)  München,  med.  Wochenschr.  1891,  1  n.  2. 
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Zuckergehalt  müssen  18 — 20  Stunden  lang  beobachtet  werden.  Nach 
dieser  Zeit  findet  man  nämlich  im  zuckerfreien,  mit  Hefe  versetzten 
Harn  ein  ganz  kleines  (Jasblälschen,  welches  bei  der  sogenannten  Selbst- 
gährung  der  Kefe  entsteht  und  sicli  aucli  beim  Zusammenstehen  der 
Hefe  mit  blossem  Wasser  zeigt.  Es  ist  daher  geboten,  eine  Control- 
probe  mit  normalem  Harn  aufzustellen ,  um  den  Grad  der  Selbst- 
gährung  der  Hefe  kennen  zu  lernen.  Eine  zweite  Controlprobe  wird 
mit  dem  zu  untersuchenden  Harn  ausgeftihrt,  nachdem  man  ihm  eine 
kleine  Menge  reinen  Traubenzuckers  zugefügt  hat ;  diese  belehrt  uns  über 
die  gährungserregende  Fähigkeit  der  Hefe  und  zugleich  darüber,  ob 
der  zu  untersuchende  Harn  nicht  gährungswidrig  wirkt,  was  übrigens 
kaum  vorkommen  dürfte.  Die  drei  zur  Probe  dienenden  Eprouvetten 
sollen  den  möglichst  gleichen  Fassungsraum  und  immer  annähernd 
den  gleichen  Procentsatz  Harn  enthalten. 

Um  die  selbstgälireuden  Substanzen  der  Hefe  auszuschliessen,  wäscht  man 
diese  nach  Schotten  in  folgender  Weise :  Man  verreibt  ein  Stück  Hefe  in  einem 
Morser  mit  Wasser,  giesst  das  Wasser  ab,  wäscht  nochmals  durch  Decantiren  aus 
bringt  dieses  auf  ein  aschefreies  Filterchen.  Nachdem  das  Wasser  vollständio-  ab- 
gelaufen ,  wird  das  Füter  sammt  Hefe  auf  mehrfach  zusammengeleo-tem  Filtrir- 
papier  ausgebreitet  und  einige  Stunden  an  der  Luft  liegen  gelassen"  oder  durch 
Pressen  zwischen  Fliesspapier  einigermassen  getrocknet. 

Das  Vorhandensein  oder  Nichtvorhandensein  von  Zucker  wird 
mit  absoluter  Sicherheit  erwiesen,  wenn  man  ausserdem  die  G-ährungs- ' 
probe  mit  einer  empfindlichen  Reductionsprobe  (nach  Worm-Müller 
oder  Nylander)  in  der  Weise  combinirt,  dass  man  nachweist,  dass 
ein  Harn ,  der  z.  B.  Kupferoxyd  in  alkalischer  Lösung  reducirt ,  mit 
Hefe  in  Gährung  geräth  und  nach  der  Gährung  die  Eeductionsfähig- 
keit  zum  Theüe  oder  ganz  verloren  hat,  oder  dass  ein  Harn,  der 
reducirend  wirkt,  mit  Hefe  nicht  in  Gährung  geräth,  aber  selbst 'nach 
Einwirkung  der  Hefe  seine  reducirenden  Eigenschaften  beibehält,  weil 
die  reducirende  Substanz  durch  die  Gährung  nicht  zerstörbar  ist,  also 
auch  nicht  Zucker  sein  kann  (Worm-Müller,  Rosenbach). 

Zur  Isoliruag  sehr  kleiner  Mengen  von  Trauben- 
zucker aus  dem  Harne  ist  das  Eindampfen  zu  vermeiden,  weil  sich 
der  Zucker  dabei  leicht  zersetzt,  so  dass  geringe  Mengen  dabei  ver- 
loren gehen. 

Von  den  zahlreichen  Methoden  zui-  Isolirung  der  kleinen  Zuckermengen 
welche  im  normalen  Harne  vorkommen,  seien  folgende  angeführt-  ' 
1.  Abscheidung  als  Bleisaccharat. 

a)  Nach  Brücke.  Man  fällt  den  Harn  mit  neutralem,  dann  mit  basisch- 
essigsaurem Blei,  filtrirt  und  setzt  dem  Filtrate  Ammoniak  hinzu.  Der  nun  sich 
bildende  Niederschlag  wird  auf  ein  Filter  gesammelt,  mit  Wasser  ausgewaschen 
und  zwischen  dicken  Lagen  von  Fliesspapier  getrocknet.  Den  Rückstand  zerreibt 
nr/'T      "  destillirtem  Wasser  und  fügt  dann  unter  stetem 

Keiben  so  lange  eine  concentnrte  Lö.sung  von  Oxalsäure  hinzu,  bis  das  Filtrat 
durch  weiteren  Zusatz  von  Oxalsäure  nicht  mehr  getrübt  wird.  Dieses  wird  nS 
iemvertheiltem  kohlensaurem  Kalk  gesättigt,  wieder  liltrirt,  mit  Essigsäure  schwach 
wfsr'lT'        ^'"'''T.  I^öst  man  d;n  Rückstand  in  wen  g 

IZiZil"""  "^''""^^  «ämmtliche  Zuckerproben  mit  positiven, 

trecHHiii^PM   n  /"''^  S^^^^^^ne  Harn  wird  mit  siedend  heiss 

gesättigter  Chlorbleilosung  im  Ueberschuss  gefallt,  Jiltrirt  und  das  Filtrat  mit 
Loeliisch,  Harnanalyse.  3.  Atifl. 

14 
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Ammoniak  gefällt.  Der  Niederschlag  wird  mit  Wasser  gewaschen,  mit  Schwefel- 
wasserstoff oder  mit  verdünnter  Schwefelsäure  zerlegt.  Das  Filtrat  enthält  den 
Harnzucker  (auch  Indoxylschwcfelsäure).  Will  man  den  Bleiammoniakniederschlag 
zur  Darstellung  von  Zucker kali  benützen,  dann  trocknet  man  denselben, 
vert.heilt  ihn  im  absoluten  Alkohol  und  zerlegt  mit  Schwefelwasserstoff.  Dem  Fil- 
trate  wird  alkoholische  Kalilauge  zugesetzt,  worauf  sich  ein  brauner  Niederschlag 
nebst  anderem,  aus  Zuckerkali  bestehend,  abscheidet.  Der  mit  verdünnter  Schwefel- 
säure zerlegte  Niederschlag  zeigt  Eechtsdrehung  und  ist  gährungsfahig. 

2  Abscheidung  als  Traubenzucker-Kupferhydrat  nach  Sal- 
kowski.  Man  vermischt  20  Ccm.  Harn  mit  10  Ccm.  Tß  normaler  Kupfersulfat- 
lösung (199-52  Grm.  Kupfersulfat  im  Liter)  und  17'6  Ccm.  Noi-mahiatronlauge,  ver- 
dünnt nach  20-25  Minuten  mit  100  Ccm.  Wasser  und  filtrirt.  Wenn  die  Flüssig- 
keit abgetropft  ist,  wird  das  Füter  sofort  auf  FUesspapier  von  dem  Eest  Flüssig- 
keit vollends  befreit ,  dann  der  Niederschlag  in  50  Ccm.  Salzsäure  (1  Vol  Salz- 
säure von  112  spec.  Gew.  auf  10  Vol.  Wasser)  gelöst,  das  Kupfer  mit  Schweiel- 
wasserstoff  entfernt,  das  Filtrat  genau  mit  Natriumcarbonat  neutralisut.  und  aut 
20  Ccm.  eingedampft.  Auf  diese  Weise  lassen  sich  noch  O'o— Ü-Oo     Zucker  im 

Harn  nachweisen.  .       •  x 

Die  Abscheidung  geringer  Zuckermengen  3.  alsBenzoesaureesterist 
pag.  98  und  4.  als  Phenylglycosazon  ist  pag.  207  geschildert. 


§.  55.  Bestimmung  des  Traubenzuckers. 

Die  Bestimmung  des  Traubenzuckers  im  diabetischen  Harn 
ist  für  den  Kliniker  von  Wichtigkeit  zunächst  zur  Erkennung 
der  im  24stündigen  Harn  ausgeschiedenen  Zuckermenge,  mittel- 
bar der  Intensität  der  Erkrankung  und  zur  Controle  der  Wirk- 
samkeit der  zur  Bekämpfung  des  Leidens  angewendeten  diäte- 
tischen und  medicamentösen  Verordnungen. 

Genaue  Methoden  zur  Bestimmung  des  Traubenzuckers  im 
Harne  sind  die  mittelst  der  Polarisation  oder  mittelst  titri- 
metrischer  Reductionsanalyse  ausgeführten ;  approximative  Resul- 
tate sind  durch  die  Gährungsprobe,  auch  mittelst  der  Furfurol- 

reaction  zu  erreichen. 

Nur  bei  Gegenwart  grösserer  Zuckermengen  im  Harn  wird  man  sich  zur  vor- 
läufigen Orientirung  mit  einer  Schätzung  derselben  aus  dem specifischen  Gewichte 
nach  dem  Yorschlage  von  Bouchardat  begnügen.  Es  werden  zii  diesem  Zwecke 
die  beiden  letzten  Zahlen  des  specifischen  Gewichtes  mit  2  und  dann  mit  der 
in  24  Stunden  entleerten  Menge  in  Litern  multiplicirt.  Von  dem  Producte  zieht 
man,  wenn  Polyurie  besteht,  50-60  Grm.,  sonst  30-40  Grm.  ab.  AVurde  em  Lidi- 
viduum  in  24  Stunden  6520  Com.  Harn  vom  specifischen  Gewichte  103o  entleeren, 
so  wären  darin  (ungefähr)  enthalten:  (35  X  2  .  6-52)  -  50  =  405-4  Grm.  Zucker 

Diese  Schätzung  ist  auch  brauchbar,  um  den  zuckerhaltigen  Hain  bei 
der  Ausführung  bestimmter  Bestimmungsmethoden  annähernd  auf  einen  niedrigen 
Procentgehalt  an  Zucker  zu  verdünnen. 

I.  Bestimmung  des  Harnzuckers  durch  Circumpolarisation. 

Die  Bestimmung  des  im  Harne  vorkommenden  Zuckers  ist  am 
raschesten,  mit  einem  guten  Apparate  auch  am  genauesten,  durch  die 
polarimetrische  Methode  ausführbar.  Der  realativ  hohe  Preis  der 
Polarisationsapparate  ermöglicht  jedoch  die  Benützung  dieser  Methode 
zumeist  nur  an  öftentlichen  Instituten. 
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Zucker  und  Eiweiss  gehören  bekanntlich  mit  unter  jene  Stoffe, 
deren  Lösungen  die  Eigenschaft  besitzen,  die  Polarisationsebene  des 
Lichtes  zu  drehen.  Man  bezeichnet  als  speci  fisch  es  Drehungs- 
verniögen  die  Drehung,  welche  1  Grm.  Substanz  in  1  Ccm.  Flüssig- 
keit gelöst,  bei  1  Dm.  Länge  der  Röhre,  für  gelbes  Licht  bewirkt. 
Das  speciiische  Drehungsverniögen  einer  Substanz  ist  eine  feste  Grösse, 
und  da  das  Circumpolarisationsvermögen  einer  Lösung  dem  Inhalte 
derselben  an  polarisirender  Substanz  gerade  proportional  ist,  so  erhalten 
wir  durch  die  Bestimmung  des  Drehungsvermögens  einer  Lösung  Auf- 
schluss  über  die  Menge  des  uns  bekannten  optisch  activen  Stoffes  in 
der  untersuchten  Lösung. 

Allgemeines.  Bei  richtig  eingestelltem  Apparate  kann  man 
sich  in  einigen  Minuten  vom  Vorhandensein  des  rechtsdrehenden 
Traubenzuckers  im  Harne  und  von  der  Menge  desselben  überzeugen, 
dabei  bleibt  der  Harn  durch  die  Prüfung  unverändert  und  ist  also 
noch  für  sämmtliche  Proben  brauchbar,  bei  denen  der  Zucker  behufs 
Nachweis  oder  Bestimmung  zerstört  werden  muss.  Die  Fehlerquellen 
der  Zuckerbestimmung  mittelst  der  Polarisation  im  Harn  sind  bedingt  : 
1.  Durch  die  Gegenwart  der  im  Harn  vorkommenden  glycuron- 
sauren  Verbindungen,  welche  linksdrehend  sind  und  welche  je  nach 
ihrer  Menge  die  Rechtsdrehung  des  Zuckers  ausgleichen  oder  ver- 
mindern können.  2.  Durch  das  Vorkommen  des  ebenfalls  rechtsdrehenden 
Milchzuckers  (allerdings  nur  bei  Wöchnerinnen).  3.  Durch  das  Vor- 
kommen rechtsdrehender  Substanzen  im  Harn  in  Folge  der  medica- 
mentösen  Behandlung,  z.  B.  beim  chronischen  Morphinismus.  4.  Durch 
die  im  diabetischen  Harn  nicht  selten  vorkommende  linksdrehende 
ß-Oxybutter säure  (pag.  238)  und  5.  durch  das  gleichzeitige 
Auftreten  von  linksdrehenden  Zuckerarten  (pag.  225)  neben  Dextrose 
im  diabetischen  Harn.  Es  ist  daher  bei  genauen  Untersuchungen  der 
Harn  vor  und  nach  der  Gährung  zu  polarisiren.  Die  Differenz  zwischen 
der  ersten  und  zweiten  Bestimmung  gibt  den  Gehalt  an  Traubenzucker. 
Da  jedoch  auch  die  Lävulose  gährungsfähig  ist,  so  wird  man  auf  das 
Vorhandensein  derselben  überdies  durch  die  Differenz  aufmerksam 
gemacht,  welche  zwischen  dem  durch  die  Drehung  und  dem  durch 
die  Reductionsanalyse  augezeigten  Gehalt  des  Harnes  au  rechtsdrehen- 
dem Zucker  vorhanden  ist. 

Zur  polarimetrischen  Bestimmung  können  nur  klare,  kaum  o-e- 
färbte  Harne  dienen;  stärker  gefärbte  Harne  müssen  daher  entfärbt 
werden.  Es  gelingt  dies  vollkommen  mittelst  einer  geringen  Menge 
gesättigter  Bleizuckerlösung.  In  Rücksicht  auf  die  quantitntiven  Vei-- 
hältnisse  sind  den  Polarisationsapparaten  meistens  kleine  Kölbchen 
beigegeben,  welche  eine  Theilungsmarke  für  50  Ccm.  und  eine  zweite 
darüberstehende  für  weitere  5  Ccm.  tragen.  Man  füllt  den  Kolben 
mit  50  Ccm.  Harn,  setzt  5  Ccm.  Bleizuckerlösung  hinzu,  schüttelt  gut 
um  und  filtrirt  rasch  durch  ein  Faltenfilter.  Das  Filtrat  dient  zur 
Bestimmung. 

Man  füllt  sofort  das  vollkommen  reine  Beobachtungsrohr  mit 
der  Probeflüssigkeit;  wenn  dns  Rohr  so  weit  gefüllt  ist,*' dass  die 
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Flüssigkeit  an  der  Oeffnung  der  Röhre  eine  convexe  Kuppe  bildet, 
so  schiebt  man  das  Deckscheibchen  in  der  Weise  von  der  Seite  über  die 
Mündung,  dass  keine  Luftblase  im  Rohr  zurückbleibt,  schraubt  hierauf 
den  Deckel  daran  und  überzeugt  sich  nach  dem  Abwischen  des  Rohres, 
ob  der  Verschluss  ein  vollkommen  dichter  ist.  Durch  zu  starkes  Auf- 
drücken der  Deckel  an  die  durch   Gummiringe  geschützten  Deck- 
scheibchen  des  Beobachtungsrohres  können  diese  doppeltbrechend  werden 
und  dadurch  irrthümliche  Beobachtungen  veranlassen.  Man  überzeugt 
sich  nun,  ob  die  Flüssigkeit  im  Rohre  genügend  durchsichtig  ist,  indem 
man  durch  dieselbe  gegen  das  Fenster  hinsieht.  Wenn  die  Entfärbung 
noch  keine  genügende  wäre,  dann  könnte  man  50  Gern,  des  normal 
entfärbten  Harnes  neuerdings  mit   5  Gem.  Bleizuckerlösung  in  der 
obigen  Weise  behandeln  oder  dem  ursprünglichen  Harn  in  einem  Mess- 
cylinder  ^.'5 — ^/a  seines  Volumens  an  Bleizuckerlösung  hinzufügen  und 
weiter  wie  oben  geschildert  verfahren. 

Die  Entfärbimg  des  Harnes  mit  TMerkolile  ist  bei  Bestimmungen  unstatt- 
haft, da  die  KoMe  nachweisbare  Mengen  an  Zuclter  ziirüekhält. 

Die  polarimetrischen  Untersuchungen  werden  zweckmässig  im 
verdunkelten  Räume  ausgeführt. 

Die  directen  Ergebnisse  der  Bestimmung  beziehen  sich  stets 
auf  die  beobachtete  zuckerhaltige  Flüssigkeit;  hat  diese  zum  Zwecke 
der  Entfärbung  eine  Verdünnung  erfahren,  so  ist  sie  bei  Berechnung 
des  Zuckergehaltes  der  ursprünglichen  Flüssigkeit  in  Rechnung  zu 
bringen.  Es  geschieht  dies,  indem  man  die  durch  Ablesung  direct 
erhaltene  oder  berechnete  Zuckermenge  entsprechend  der  Verdünnung 
der  Probe  um  1 — 2 — 5  Zehntel  ihres  Volums  mit  l'l ,  1"2 ,  1-5 
u.  s.  w.  multiplieirt. 

Zur  Bestimmung  des  Harnzuckers  durch  Drehung  stehen  in  den 
Laboratorien  hauptsächlich  das  Saccharimeter  von  Ventzke- 
Soleil,  der  Halbschattenapparat  nach  Laurent  und  das 
Halbschattenpolarimeter  von  F.  Lippich  in  Verwendung. 

1.  Das  Saccharimeter  von  Soleil-Ventzke  gestattet  bei 
Anwendung  einer  1  Dm.  langen  Röhre  das  Gewicht  des  in  100  Gem. 
Lösung  enthaltenen  Zuckers  bis  zu  Zehntel  Grammen  direct  abzu- 
lesen.   Die  Bestimmung  ist  nur  bis  auf  0' 1—0-2  Grm.  Zucker  in 

100  Gem.  genau. 

Bei  der  Aichung  des  Instrumentes  ist  die  specifische  Drehung  des  Trauben- 
zuckers zu  56"  statt  wie  richtig  zu  52'5°  angenommen;  zur  exacten  Bestimmung 
der  Zuckermenge  muss  also  noch  umgerechnet  werden. 

Einrichtung  und  Anwendung  des  Apparates  sind 

wie  folgt: 

Bei  a,  Fig.  22,  ist  ein  Kalkspathkiystall  angebracht,  bei  v  ein 
Nicol'sches  Prisma,  welches  um  die  Sehachse  des  Apparates  drehbar, 
und  bei  s  ein  zweites,  welches  als  feststehend  zu  betrachten  ist.  Bei 
m  ist  die  aus  rechts  und  links  drehendem  Quarze  bereitete  Soleil- 
sche  Doppelplatte,  deren  eine  Hälfte  die  Polarisationsebene  eben  so 
weit  nach  rechts,  als  die  andere  nach  links  dreht.  Die  bei  n  befind- 
liche Platte  aus  senkrecht  zur  Achse  geschnittenem  linksdrehendem 
Quarze  deckt  das  ganze  Gesichtsfeld  und  vor  derselben  ist  bei  b 
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und  c  der  aus  zwei  reclitsdrelienden  Quarzprismen  gefertigte  Conipen- 
sator,  dessen  Prismen  durch  Zahnstangen  und  ein  Zahnrad  mit  dem 
Griff  so  verschoben  werden  können,  dass  das  den  Apparat  passirende 
pohxrisirte  Licht  eine  dickere  oder  dünnere  Schiclit  von  rechtsdrehen- 
dem Quarz  zu  durchdringen  hat.  Bei  einer  bestimmten  Stellung  der 
compensirenden  Prismen  wird  die  Linksdrehung  der  bei  befindlichen 
Platte  gerade  compensirt,  beide  heben  sich  also  gegenseitig  auf.  Die 


Compensationsprismen  tragen  oben  die  Scala  und  den  Nonius,  und  der 
Nu  lstnch  des  Nonius  fällt  mit  dem  der  Scala  dann  zusamm'en,  wenn 
jene  Compensation  gerade  stattfindet ,  ohne  dass  eine  andere  die 
Polansationsebene  drehende  Substanz  in  den  Apparat  eigeschaltet  is^ 

der  bei  "'^tT  ir'f"  n'^  '  beobachtenden  Auge  die  bdden  mUften 
A  .  befinclhchen  Doppelplatte  gleich  gefärbt.   Im  Kopfe  des 

Apparates  befindet  sich  noch  ein  kleines  Fernx^hr      damit  das  deut- 
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liehe  Sehen  der  bei  m  befindlichen  Soleil'schen  Platte  für  jedes  Auge 
möglich  gemacht  werden  kann.  Von  grosser  Wichtigkeit  ist  es  auch, 
der  Doppelplatte  jeden  beliebigen  Farbeuton  geben  zu  können,  da 
nicht  jedes  Auge  für  alle  Farben  eine  gleiche  Empfindlichkeit  besitzt. 
Man  erreicht  dies,  indem  man  das  Nicol'sche  Prisma  bei  v  dreht. 

Einstellung  des  Apparates  auf  den  Nullpunkt.  Ist 
der  Apparat  so  aufgestellt,  dass  der  vordere  Theil  desselben  in  den 
Ausschnitt  eines  die  Lampe  umhüllenden  Thoncylinders  liineinragt, 
damit  das  Licht  vom  hellsten  Theile  der  Beleuchtungsflamme  in  der 
Achse  des  Saccharimeters  das  Auge  des  Beobachters  trifft,  dann  dreht 
man  das  Nicol'sche  Prisma  bei  v  und  sucht  jene  Farbe,  für  dessen 
Veränderungen  das  Auge  des  Beobachters  am  empfindlichsten  ist,  in 
der  Mehrzahl  der  Fälle  ist  dies  ein  helles  Rosenroth.  Zu  gleicher  Zeit 
muss  das  Fernrohr  so  eingestellt  sein,  dass  die  verticale  Linie  der 
Doppelplatte  deutlich  erscheint.  Nun  dreht  man  durch  Bewegung  des 
Griffes  g  den  Compensator  hin  und  her,  bis  die  Färbung  der  beiden 
Hälften  des  Gesichtsfeldes  vollkommen  gleich  erscheint  und  sieht  zu, 
ob  der  Nullstrich  der  Scala  mit  dem  Nullstrich  des  Nonius  genau 
zusammenfällt,  ob  also  der  Nullpunkt  der  Scala  richtig  ist.  Wäre  dies 
nicht  der  Fall,   so  corrigirt  man  bei  genau  auf  Null  eingestelltem 
Compensator  das  unter  s  befindliche  Nico  l'sche  Prisma,  mittelst  emer 
bei  z  befindlichen  Schraube,  oder  eines  hierzu  bestimmten  abnehmbaren 
Schlüssels  hin  und  her,  bis  die  Färbung  beider  Gesichtshälften  genau 
gleich  geworden  ist.    Wird  das  Instrument  sorgfciltig  behandelt,  so 
erhält  sich  der  Nullpunkt  Jahre  lang  constant. 

Um  die  Bestimmung  auszuführen,  füUt  man  nun  je 
nach  der  disponiblen  Flüssigkeitsmenge  eine  der  Röhren  von  1  Dm. 
5  Cm.   oder  2-5  Cm.  Länge,  welche  dem  Instrumente  beigegeben 
sind   mit  der  vollkommen  klaren  und  ziemlich  farblosen  Flüssigkeit 
(stark  gefärbte  Harne  werden  entfärbt,  s.  pag.  211)  und  fügt  dieselbe 
zwischen  n  und  m  in  den  Apparat  ein,  sucht  die  für  den  Beobachter 
möglichst  empfindliche  Farbe   und  dreht  bei   der  Bestimmung  des 
Harazuckers  am  Griff  g  die  Compensatoren  nach  rechts,  bis  die  Fär- 
bung beider  Gesichtshälften  gleich  ist.    Fallen  selbst  nach  dem  Ein- 
fügen der  gefüllten  Röhre  die  0-Striche  von  Scala  und  Nonius  zu- 
sämmen,  dann  befindet  sich  in  der  untersuchten  Flüssigkeit  kerne  mit 
diesem  Instrumente  wahrnehmbare  Menge  einer  circumpolarisirendeu 
Substanz  (1—2  Zehntel  Procent  Zucker  kann  in  diesem  Polarimeter 
der  Wahrnehmung  entgehen),  oder  es  sind  Substanzen  in  Lösung, 
von  denen  die  Rechtsdrehung  der  einen  die  Linksdrehung  der  anderen 
gerade  aufhebt,  z.  B.  bei  gleichzeitiger  Gegenwart  von  Zucker  und 
Eiweiss  im  Harn  (s.  auch  pag.  211).  i 

Hat  man  bei  einer  circumpolarisirenden  Lösung  die  Farben 
beider  Gesichtshälften  nach  obiger  Weisung  gleich  gemacht,  so  liest 
man  ab,  um  wie  viele  Theile  der  Scala  und  des  Nonius  der  Nullstrich 
des  Nonius  bei  Zucker  nach  rechts  (bei  Ei  weiss  nach  links)  ge- 
rückt war,  die  abgelesenen  Theilstrichc  drücken  die  Menge  in  Gramm, 
respective  Decigramm  für  die  di-ehende  Substanz  in  100  Ccm.  Flüssig- 
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keit  aus.  Bei  Anwendung-  einei'  Röhre  von  5  oder  2'5  Cm.  Länge 
muss  die  abgelesene  Gewichtsmenge  der  drehenden  Substanz  mit  2, 
beziehungsweise  4  multiplicirt  werden. 

Es  ist  selbst  für  Geübte  zur  Controle  der  BcobacMung  vortheilhaft ,  die 
Einstellung  der  Farben  beider  Seiten  des  Gesichtsfeldes  einigemal  zu  wiederbolen, 
und  hierbei  zmscheu  den  einzelnen  Beobachtungen  dem  Auge  einige  Erholung  zu 
gönnen,  indem  erfahrungsgemäss  bei  längerem  Beobachten  die  Empfindlichkeit  des 
Auges  für  Farbenunterschiede  nicht  unerheblich  abnimmt. 

II.  Der  Halbschattenapparat  nach  Laurent  in  der 
Ausführung  von  Schmidt  und  H  a  e  n  s  c  h.  Bei  der  Anwendung  dieses 
Apparates  ist  die  Beleuchtung  mit  homogenem  Natriumlicht  voraus- 
gesetzt. Zu  dem  Behufe  enthält  der  dem  Apparate  Fig.  23  beigegebene 

Fig.  23. 


Gasbrenner  ein  verschiebbares  Löffelchen  aus  Platindrahtnetz ,  auf 
welchem  entweder  eine  Perle  von  geschmolzenem  Kochsalz  oder  Soda 
in  die  nichtleuclitende  Flamme  gebracht  wird.  Das  von  der  Natrium- 
flamme ausgehende  Licht  durchdringt  folgende  optische  Theile  des 
Apparates  (Fig.  24) :  zunächst  die  zwischen  Glasplättchen  eingeschlossene 
Platte  B  von  Kaliumdichromat,  zur  Reinigung  der  gelben  Strahlen  von 
grünem,  rothem,  blauem  und  violettem  Lichte  dienend.  Das  so  möglichst 
homogenisirte  Licht  wird  durch  den  Polarisator  P,  einem  combinirten, 
doppelt  brechenden  Kalkspathprisma ,  welches  nur  den  ausserordent- 
lichen Strahl  durchlässt,  geradlinig  polarisirt  und  dringt  dann  durch 
ein  zweites  rundes  Diaphragma  D ,  enthaltend  eine  Glasplatte ,  auf 
welche  eine  dünne,  parallel  zur  Achse  geschliffene  Platte  von  Quarz  so 
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gelegt  ist,  dass  die  letztere  gerade  die  Hälfte  des  Kreises  bedeckt. 
Die  Dicke  der  Quarzplatte  rauss  so  gewählt  sein,  dass  die  parallel 
und  senkrecht  zur  Achse  polarisirten  gelben  Strahlen  bei  ihrem  Durch- 
tritt einen  Gangunterschied  von  einer  halben  Wellenlänge  erleiden. 
Hierauf  folgt  die  Glasröhre  T  mit  Glasplattenverschluss  an  den  Enden, 
welche  die  zu  untersuchenden  Flüssigkeiten  enthält;  dann  in  E  ein 
drittes  Diaphragma ,  ein  drehbares ,  analysirendes  Nicol  N  und  die 
zwei  Linsen  ü  und  0,  ein  kleines  Galiläi'sches  Fernrohr  bildend. 

Der  Polarisator  P  ist  mittelst  des  Hebels  K  um  seine  Achse  dreh- 
bar ,  ebenso  der  Analysator  iV,  dessen  Azimuth  am  feststehenden 
Kreise  C  (Fig.  23)  mittelst  Nonius  und  Loupe  L  abgelesen  werden 
kann.  Der  kleine  Spiegel  M  beleuchtet  die  Th eilung ;  die  gefüllte,  von 
Luftbläschen  freie  Röhre  wird  bei  T  eingeschaltet,  nachdem  vorher 
auf  den  l>lullpunkt  eingestellt  ist.  Dann  stellt  man  durch  Drehung 
des  Analysators  die  Gleichheit  der  Helligkeit  her  und  liest  die  Zahl 
der  Grade  und  etwaige  Bruchtheile  ab.  Jeder  Grad  der  Polarisation 
nach  rechts  entspricht  bei  Anwendung  der  Eöhre  von  1  Dem.  Länge 
1  Grm.  Harnzucker  in  100  Gern.  Flüssigkeit,  nach  links  ebenso  viel 
Eiweiss.  Bei  Anwendung  einer  Röhre  von  2  Dem.  Länge  wird  die 
Ablesung  durch  2  dividirt. 

Fig.  24. 


Um  mit  diesem  Instrumente  zu  beobachten,  richtet  man 
es  gegen  eine  Natriumflamme  und  schiebt  das  Ocular  des  Fernrohres 
so,  dass  das  Diaphragma  mit  seiner  verticalen  Trennungslinie  scharf 
erscheint.  Beim  Aufeinanderstehen  der  Nullpunkte  von  Scala  und 
Nonius  erscheinen  beide  Hälften  des  Gesichtsfeldes  gleich  hell.  Schaltet 
man  beim  Aufeinanderstehen  der  Nullpunkte  eine  optisch  active  Lösung 
in  den  Apparat  ein,  so  verdunkelt  sich  die  eine  Hälfte  des  Gesichts- 
feldes. Die  Empfindlichkeit  des  Apparates  und  damit  der  Prüfung 
wird  gesteigert  durch  gleichzeitige  Abschwächung  der  Intensität  der 
Beleuchtung;  man  erreicht  dies  durch  Näherung  des  Hebels /t  an  die 
Mittellinie.  Um  nun  den  Zuckergehalt  des  Harnes  zu  bestimmen,  wird 
nach  Einlegen  des  mit  dem  entfärbten  Harne  gefüllten  Rohres  durch 
Drehung  der  Schraube  nach  rechts  hin,  der  Nonius  an  der  Scala  so 
weit  verschoben,  bis  die  beiden  Hälften  des  Gesichtsfeldes  gleich  hell 
beleuchtet  sind,  dann  liest  man  die  Grade  an  der  Scala  ab.  Die  Ein- 
richtung des  Nonius  ist  bei  diesen  Apparaten  zumeist  eine  solche, 
dass  SOTheile  desselben  gleich  29  Theilen  oder  halben  Graden  der 
Scala  sind.  Man  hat  also  zu  den  direct  abgelesenen  halben  Graden 
noch  so  viele  Dreissigstel  halbe  Grade  hinzuzufügen,  als  der  mit  einem 
Striche  der  Scala  zusammenfallende  Strich  des  Nonius  angibt.  Man 
stellt  dann  folgende  Gleichung  auf: 
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«X  100 
^       53  X  / 


wobei  p  die  Gramme  Zucker  in  100  Gem.  Lösung,  a  die  am  Apparate 
abgelesene  Grösse  der  Ablenkung-  l  die  Länge  des  Beobaclitungsrohres 
in  Decimetern  bedeutet. 

Hätte  z  B.  hei  Benützung  eines  2  Dem.  langen  Rohres  die  Ablenkung  3-25 
^'Vy'loo"*'^*       Flüssigkeit,  das  ist  der  mit  Bleiacetat  entfärbte  Harn 
V  =  =  3-Ü67o  Zucker. 

II.  Titrimetrische  Bestimmung  des  Harnzuckers. 

1.  Bestimmung  des  Zuckers  nach  Fehling's  Methode 
m  der  Ausführung  von  Soxhiet. 

Princip.  Unter  bestimmten  Bedingungen  der  Alkalescenz  und 
der  Verdünnung  des  Reactionsgemisches  ist  1  Mol.  Traubenzucker 

^  ^       "^""^  ^^^"^  ^""'^  Kupfersulfat  5(CuS0,+ 

+  5H2O}  _  1247-5  zu  Oxydul  zu  reduciren.  Man  kann  daher  aus 
dem  Volum  emer  Kupferlösung  von  bekanntem  Gehalt,  welche  von 
emer  bestimmten  Menge  einer  Zuckerlösung  geradeauf  reducirt  wurde, 
auf  die  Menge  des  in  letzterer  befindlichen  Zuckers  schliessen.  Man 
erhalt  nach  Soxhiet  bis  auf  ±  2o/„  genaue  Resultate  nur  dann, 
wenn  die  als  Fehlings  Lösung  bekannte  alkalische  Kupferoxydlösung 
auf  das  Fünffache  verdünnt  ist,  die  untersuchte  Zuckerlösung  nicht 
unter  0^5  und  iVo  Zucker  enthält  und  wenn  man  die  Zuckerlösung 
in  die  Fehling  sehe  Flüssigkeit  auf  einmal  einträgt 
oxydsalz  ?^ uifrt^!^f/t^'  ^  F  e  Ii I  i  n  g's  c  h  e  n  L  ö  s  u  n  g.  In  derselben  wird  ein  Kupfer- 

Man  löst  34-639  Grm.  reines  krystallisirtes  Kupfervitriol  in  etwa  200  Com 
Wasser  aut  verdünnt  die  Lösung  auf  500  Com.  und  bewahrt  dlSbe  in  einTr 
mit  eingeriebenem  Glasstöpsel  verschliessbaren  Flasche  auf 

KalinatrL'S.n^H?lM^-'''o'-,.^n'*  "'"'^  ^^'^  krystalUsirtes  weinsaures 

Jia  ination  (Sejgnettesalz)  m  3o0  Ccm.  reiner  Natronlauge  von  1-14  spec  Gew 
und  verdünn   das  Ganze  auf  ein  Volum  von  500  Ccm.   Auch  dLe  LösS  wüd 

Sei^r  vTlunSr^d^T  1  rr^""^^^^«'^  ^^-«1-  auf  bewahrt"  Die^Mifci^g 
gieicner   Volum  na   der   beiden  Losungen   heisst  Pehling'sche  Lösung  Man 

r:it'sSi"ch:n'^S'r''"p^T'  ^'T-  ^l^alisclien%:tettrillösun^^^ 

M?n^flpo.f  k  T  ^«^l^'^gs'^lie  Lösung  O'üö  Grm.  Zucker. 
1-  -  t  J^^^^,  ^'^^^^^  Losungen  mit  einander  gemischt  als  1  Liter  Feh 
lingsche  Flüssigkeit  an  einem  dunklen  Orte  aufzubewahren  iin  die  Ersetz w 
derselben  zu  verhindern.  Letzteres  wird  bes.ser  erreicht,  wenn  mau  d  e  belS 
Zfll^^'Stl  ^ehling-schen  Lö.sung  ede  für  .^haiifteSrt 
«r.>,.n  T  •  '^''•'^^'^^""S  'V®''  Bestimmung  soll  man  sich  durch  Kochen  der  F  e  h  1  i  n  ff- 
rudrtwir'  *i^™^en,   dass  dieselbe  ohne  Ziickerzusatz  nidit'l 

Der  Endpunkt  der  Bestimmung  ist  nach  Soxhiet  nur  dann 
als  richtig  anzusehen,  wenn  die  Fehling'sche  Lösung  nach  Zusatz 
der  ganzen  Menge  des  verdünnten  Harnes  auf  einmal,  unmittelbar  nach 
dem  Kochen,  gänzlich  entfärbt  erscheint.  Dies  ist  nur  dadurch  zu  er- 
reichen, dass  man  das  Volumen  des  zuzusetzenden  Harnes  bis  auf 
0  1  Ccm.  genau,  früher  durch  den  Versuch  ausgemittelt  hat 

Ausführung.  Zunächst  wird  der  (eiweissfreie)  Harn  so  weit 
verdünnt,  dass  er  höchstens  .///„  Zucker  enthält,  wozu  man  sieh  der 
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pag  210  angegebenen  Schätzung  des  Zuckergehaltes  aus  dem  specifischen 
Gewichte  bedient.  Im  Allgemeinen  wird  man  bei  einem  specifischen 
Gewichte  von  1-030  mit  einer  fünffachen,  bei  einer  grösseren  Dichte 
mit  einer  zehnfachen  Verdünnung  des  Harnes  ausreichen. 

Zum  Abmessen  des  verdünnten  Harnes,  sowie  der  Fehling'schen 
Flüssigkeit  benützt  man  Büretten. 

Beim  V  o  r  v  e  r  s  u  c  h  e  soll  ermittelt  werden,  wie  stark  der  Harn 
zu  verdünnen  ist,  damit  zur  Reduction  von  10  Gem.  F  e  h  1  i  n  g'scher 
Flüssigkeit  nicht  mehr  als  zwischen  5—10  Ccm.  des  verdünnten  Harnes 
verbraucht  weMen.  Hierzu  genügen  5  Ccm.  Fehl  in  g'scher  Flüssig- 
keit •  man  misst  dieselbe  in  ein  Kölbchen,  setzt  1  Ccm.  verdünnten 
Harn  dann  etwas  starke  klare  Natronlauge  und  Wasser  hinzu,  so  dass 
man 'ein  Gesammtvolumen  von  ungefähr  25  Ccm.  erhält  und  erhitzt 
zum  Kochen.  Bleibt  die  Flüssigkeit  hierbei  blau,  so  fügt  man  ihr  noch 
1  Ccm.  verdünnten  Harn  zu,  kocht  wieder  auf  und  fährt  so  fort,  bis 
man  zwei  um  1  Ccm.  verschiedene  Proben  erhält,  von  denen  die  eine 
noch,  die  andere  nicht  mehr  blau  ist.    Ist  auch  diese  Bestimmung 
durchaus  nicht  genau,  so  können  wü-  nach  derselben  den  Gehalt  des 
Harnes  an  Zucker  so  weit  schätzen,  um  danach  die  Verdünnung  des 
Harnes  für  die  endgiltige  Ermittl  ung  des  Zuckergehaltes  ein- 

zurichten.  -m  i  i-     '  ^i,^,. 

Zu  diesem  Zwecke  nimmt  man  diesmal  10  Ccm.  Fehling  scher 
Lösung,  setzt  ausser  dem  abgemessenen  Harnvolam  noch  etwas  starke 
Natronlauge  und  so  viel  Wasser  zu,  dass  das  Gesammtvolum  beiläufig 
50  Ccm.   ausmacht.    Das  Kölbchen  soll   durch   die  Mischung  nicht 
weniger  als  bis  zur  Hälfte  gefüllt  sein.  Man  erhitzt  nun  bis  zum  leb- 
haften Sieden,  unterhält  jedoch  das  Kochen  nicht  lange,  sonst  wurde 
sich  das  durch  Ammoniak  gelöst  gehaltene  Kupferoxydul  wieder  osy- 
diren  und  beobachtet  aus  gleichem  Grunde  die  Färbung  an  dem  von  der 
hcissen  Unterlage  herabgenommenen  Kölbchen.  Jede  Probe  muss  mit 
einer  frischen  Harnmenge  angestellt  werden;  setzt  man  zu  emer  bereits 
gekochten  noch  blauen  Probe  noch  weitere  Zuckerlösung,  so  wird  das 
Resultat  falsch,  beziehungsweise  wegen  der  Reoxydation  des  Ivupfer- 
oxyduls  in  der  heissen  Flüssigkeit,   das  nun  noch  einmal  reducirt 
werden  müsste,  zu  niedrig.  Man  beginnt  mit  den  zwei  Harnvolumen 
welche  bei  der  Vorprüfung  die  zwei  Grenzwerthe  ergeben  haben,  und 
engt  die  Grenzen  immer  mehr  ein,  bis  man  zu  zwei  nur  um  O'l  Lern, 
verschiedenen  Proben  gelangt,  von  denen  die  eine  gerade  ^och  hl^, 
die  andere  nicht  mehr  blau  ist.  Die  Farbe  der  über  dem  ausgeschiedenen 
Kupferoxydul  befindlichen  Flüssigkeit  erkennt  man  am  besten  gegen 
einen  weissen,   hell  beleuchteten  Hintergrund  -  ein  Blatt  weisses 
Papier.  Die  Bestimmung  lässt  sich  bei  einiger  Hebung  trotz  ihrer  Um- 
ständlichkeit in  einer  halben  Stunde  zu  Ende  führen. 

Die  Berechnung  geht  davon  aus,  dass  10  Ccm.  F  e  hl  in  g'scher  Losung 
0-05  Grm  Zud^eranzcigen.'Das  Volumen  unverdünnten  H-es  in  welche^^ 
Zuckermenge  enthalten  war,  erfährt  man,  i"dem  man  die  Anzahl  (^e  verta^^^^^^^ 
Cubikcentimeter  verdünnten  Harnes  durch  jene  Zahl  dividirt,  welche  ^J^^ 
vielfach  der  Harn  verdünnt  wurde.  Hat  man  5-6  Ccm.  eines  i' 
Harnes  für  10  Com.  F  eh  1  in g' sehe  Losung  verbraucht,  dann  sind  o  Cgrm.  Trauben 
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Zucker  in  ^  =  07  Gern,   unverdünntem  Ham  enthalten.  Nacli  der  Proportion 

07  :  0"05  =  100  :  a:;  x  =  7' 14,  enthalten  100  Ccm.  dieses  Harnes  714  Grra.  Zucker. 
Das  entspräche  bei  einer  täglichen  Ausscheidung  von  3'5  Liter  Ham,  249'9  Grm. 
Zucker  in  der  Tagesmenge. 

Das  Eesultat  der  Bestimmung  ist  nicht  absolut  genau,  weil  auch 
im  diabetischen  Harn  ausser  Zucker  noch  andere  reducirende  Sub- 
stanzen vorkommen;  doch  tritt  die  Menge  dieser  in  zuckerreichen 
Harnen  gegenüber  der  gleichzeitigen  grossen  Harnmenge  sehr  zurück ; 
in  grösserem  Masse  wird  die  Bestimmung  in  zuekerarmen  Harnen 
beeinflusst,  so  dass  ein  Harn,  der  nach  dieser  Titrirung  nicht  mehr 
als  0-57o  Zucker  anzeigt,  möglicher  Weise  ganz  frei  von  Zucker  sein 
kann.  Man  erfährt  die  Menge  der  reducirenden  Substanzen  in  dem 
titrirten  Harne,  wenn  man  nach  Worm-Müller  den  Harn  vergährt 
und  ihn  dann  noch  einmal  titrirt  (s.  S.  209). 

2.  Bestimmung  des  Harnzuckers  nach  Pavy. 

Princip.  Die  Beurtheilung  der  Endreaction  bei  der  Titrirung 
mit  Fehling's  Lösung  (nach  der  ursprünglichen  Vorschrift)  wird 
durch  die  Ausscheidung  des  Kupferoxyduls  zum  Theile  gestört.  Da 
nun  Ammoniak  das  Kupferoxydul  in  Lösung  hält,  setzt  Pavy  der 
ursprünglichen  Feh  Ii  ng'schen  Lösung  Ammoniak  hinzu;  in  dem 
Augenblicke,  in  dem  die  dunkelblaue  ammoniakalische  Kupferlösung 
durch  den  allmäligen  Zusatz  von  Harnzucker  farblos  wird,  ist  auch 
die  ganze,  in  der  Probeflüssigkeit  enthaltene  Menge  von  Kupferoxyd 
reducirt.  Von  der  Pavy'schen  Titerflüssigkeit  entsprechen  10  Gera. 
5  Mgrm.  Zucker. 

Bereitung  der  Titerflüssigkeit  nach  Pavv.  Es  werden  4158  Grm 
Kupfersulfat,  20-4  Grm.  Seignettesalz ,  201  Grm.  Kalihydrat  und  300  Ccm 
Ammomakflüssigkeit  von  O'SSO  spec.  Gew.  auf  1  Liter  aufgefüUt. 

Ausführung.  Die  Titrirung  wird  bei  Luftausschluss  durch- 
geführt. Ein  Kolben  von  circa  80  Ccm.  Inhalt  wird  mit  einem  doppelt 
durchbohrten  Kork  versehen.  Die  eine  Oeff'nung  des  Korkes  nimmt 
das  Endstück  einer  Mohr'schen  Bürette  auf,  welche  den  zu  imter- 
suchenden  Harn  enthält,  in  die  zweite  OeflFnung  desselben  wird  ein 
U-rohr  eingesetzt,  welches  zur  Absorption  des  entweichenden  Ammoniaks 
mit  Bimsstein  und  verdünnter  Säure  gefüllt  ist.  Die  Bürette  ist  in 
einem  Halter  eingeklemmt,  so  dass  der  Kolben  frei  hängt  und  nichts 
die  freie  Durchsicht  stört;  um  das  Ver^<chwinden  der  blauen  Farbe 
genau  zu  beobachten,  hält  man  ein  weisses  Blatt  Papier  hinter  den 
Kolben.  Man  bringt  20  Ccm.  der  ammoniakalischen  Kupferlösung, 
mit  dem  gleichen  Volumen  Wasser  verdünnt,  in  den  Kolben,  ver- 
schliesst  mit  dem  vorgerichteten  Kork  fest  und  fügt  in  die  freie 
Oeff'nung  desselben  die  Abflussröhre  der  mit  dem  zu  untersuchenden 
10— 20fach  verdünnten  Harn  gefüllten  Bürette.  Man  lässt  -nun  einige 
Minuten  kochen,  um  die  Luft  auszutreiben,  dann  lässt  man  von  dem 
verdünnten  Harn  aus  der  Bürette  so  lange  zufliessen,  bis  die  Flüssig- 
keit eben  farblos  geworden  ist,  dies  ist  der  Endpunkt  der  Reaction- 
in  der  zur  Herbeiführung  desselben  verbrauchten  Haniraenge,  welche 
vom  Stand  der  Bürette  abzulesen  ist,  sind  10  Mgrm.  Zucker  enthalten. 
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Zur  Berechnung  dient  der  Ansatz  n  Gern,  der  10— (20)fach  verdünnten 
Harnlösung  enthalten  O'Ol  Grin.  Zucker ,  daher  enthält  die  ganze  Hammenge 
X  Grm.  Zucker. 

3.  Die  Bestimmung  nach  Knapp  beruht  darauf,  dass  Quecksilber- 
cyanid  in  alkalischer  Lösung  durch  Traubenzucker  zu  metallischem  Quecksilber 
reducirt  wird.  Die  Knapp'sche  Lösung  enthält  im  Liter  10  Grm.  reines,  im 
Vacuum  getrocknetes  Quecksilbercyanid  und  100  Ccm.  Natronlauge  von  1-14.5  Dichte 
(13-3  Grm.  NaOH) ;  es  zeigen  bei  dem  angegebenen  Alkalighalt  des  Titers  und 
bei  Einhaltung  des  Verfahrens  nach  S-oxhlet  10  Ccm.  Knapp'scher  Lösung 
0  02  Grm.  Traubenzucker  an.  Sämmtliches  Quecksilbercyanid  ist  reducirt ,  wenn 
ein  Tropfen  der  Probe  mit  einem  Tropfen  alkalischer  Zinnoxydullösung  zusammen- 
gebracht, diesen  nicht  mehr  grau  färbt.  Um  genaue  Eesultate  zu  erhalten,  muss 
man  nach  S  oxhlet  auch  bei  dieser  Methode  Harn  von  ^.j— r/o  Zuckergehalt  ver- 
wenden und  von  demselben  auf  einmal  so  viel  zusetzen,  da.ss  nach  dem  Kochen 
die  Flüssigkeit  kein  Quecksilbersalz  mehr  enthält.  Man  verfährt  demnach  in 
Bezug  auf  Verdünnung  des  Harnes  und  der  Vorproben  zur  Feststellung  des  zur 
vollkommenen  Beduction  nöthigen  Harnvolumens  ganz  in  derselben  AVeise,  wie  bei 
der  Titrii-methode  nach  Fehling  (S.  217)  geschildert  wurde. 

Nach  Sachsse  wird  statt  der  alkalischen  Quecksilbercyanid lösung  eine  mit 
Kalilauge  versetzte  Lösung  von  Quecksilberjodid  in  Jodkalium  zur  Bestimmung  von 
Traubenzucker  benützt.  Löst  man  27-5  Quecksilberjodid,  38  Grm.  Jodkalium  und 
15-15  Kalihydrat  zum  Liter,  so  entsprechen  10  Ccm.  der  Lösung  0'05  Grm.  Zucker. 

Bei  sämmtlichen  auf  die  Reduction  von  Metalloxyden  beruhenden 
Bestimmungen  des  Zuckers  kommen  auch  die  reducirenden  Substanzen 
des  Harnes,  in  der  bei  der  Bestimmung  mit  Fehling's  Lösung  er- 
örterten Weise,  in  Betracht. 

III.  Bestimmung  durch  die  Gährungsmethode. 

Lässt  man  einen  zuckerhaltigen  Harn  vergähren,  so  sinkt  das 
specifische  Gewicht  desselben,  zunächst  weil  der  Zucker  entnommen  ist, 
und  dann,  weil  specifisch  leichter  Alkohol  entsteht.  Roberts  hat  dem- 
gemäss  vorgeschlagen,  die  Zuckermenge  des  Harnes  aus  der  Differenz  des 
specifischen  Gewichtes  vor  und  nach  der  Gährung  zu  bestimmen.  Es 
musste  zur  Durchführung  der  Methode  die  Zuckermenge,  welche  der 
Abnahme  des  specifischen  Gewichtes  um  0*001  entspricht,  empirisch 
gefunden  werden.  Die  verschiedenen  Forscher,  deren  jeder  mit  einer 
anderen  Methode  die  directe  Controlbestimmung  ausführte,  fanden  ver- 
schiedene Zuckermengen ;  so  Roberts  für  das  Sinlien  des  specifischen 
Gewichtes  um  0-001  einen  Procentgehalt  von  0-230  Zucker,  Manassein 
0-219,  Antweiler  und  Breitenbend  0-263,  Worm-Müllcr 
0-430.  Thatsächlich  lässt  sich  nach  Budde  ein  constanter  Factor 
nicht  .finden,  da  die  Grösse  desselben  von  der  Dichte  des  Harnes  vor 
der  Gährung  und  von  der  Dichte  des  Harnes  nach  der  Gährung  ab- 
hängig ist.  Zur  vollkommenen  Vergährung  des  Zuckers  lässt  man  den 
mit  Hefe  versetzten  Harn  bei  einer  Temperatur  von  25—30°  C.  24 
bis  48  Stunden  lang  stehen. 

Zur  Ausführung  der  Methode  bedarf  es  bestimmter  Gautelen.  Es 
muss  das  specifische  Gewicht  des  Harnes  vor  und  nach  der  Gährung 
bei  derselben  Temperatur  bestimmt  werden.  Ferner  muss  die  Be- 
stimmung desselben  entweder  mit  dem  Pycnometer  oder  mit  Aräometern, 
welche  das  specifische  Gewicht  bis  in  die  vierte  Stelle  rechts  voni 
Decimalpunkte  genau  angeben,  ausgeführt  werden.  Die  Hefe  muss  in 
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(1er  {Ulf  pag-.  209  angregebenen  Weise  gewaschen  werden.  Docli  da 
der  Factor  kein  constanter  ist,  so  werden  die  nocli  so  sorgfältig  aus- 
geführten Bestimmungen  nur  einen  Annäherungswerth  haben. 

Zur  Berechnung  des  Zuckergehaltes  nach  der  eben  geschilderten  Methode 
wird  die  Differenz  im  specitischen  Gewichte  vor  und  nach  der  Gährung  mit  der 
für  die  Abnahme  des  specifischen  Gewichtes  um  O^OOl  entsprechenden  Zucker- 
meiige  multiplicirt  und  das  Product  durch  O'OOl  dividirt.  Hätte  also  ein  Harn 
vor  der  Gilhrung  ein  specifisches  Gewicht  von  1-035,  nach  der  Gcährung  ein 
specifisches  Gewicht  von  rul5,  so  berechnet  sich  der  Zuckergehalt  für  die  Differenz 
O'O^O  mit  der  Zahl  von  Worm-Mülier 

0-020  X  0-43 

~Tööi  8  67o  Zucker. 

1.  Zur  Vereinfachung  des  eben  geschilderten  Verfahrens  hat  J.  Schütz') 
ein  A  r  a  0  s  a  c  c  h  a  r  i  m e  t  e  r  angegeben.  Es  wird  eine  mit  einem  bestimmten 
Volum  Zuckerharn,  etwa  zwei  Drittel,  gefüllte  Flasche  im  Wasser,  bis  zu  einer 
bestimmten  Marke  eintauchend ,  schwimmen  und  nach  erfolgter  Vergährung  des 
Harnzuckers  umso  viel  mehr  aus  dem  Wasser  hervorragen,  als  dem  Gewichte  des 
vergohrenen  Zuckers  Volumina  des  bisher  verdrängten  Wassers  entsprechen.  Schütz 
construirte  nun  ein  Fläschchen,  welches  ans  der  Tiefe  des  Eintauchens  beim 
bchwimmen  m.  Wasser,  nach  erfolgter  Vergährung  des  darin  befindlichen  Zucker- 
hames,  den  Procentgehalt  des  Zuckers  bis  auf  genau  direct  abzulesen  ge- 

stattet. Der  Apparat  hat  die  Form  eines  Urometers;  der  breitere  untere  Theil  ist 
zur  Aufnahme  der  zuckerhaltigen  Flüssigkeit  bestimmt,  der  schmale  Halstheil 
tragt  die  Scala  der  specifischen  Gewichte  und  die  Scala  des  procentualischen 
Zuckergehaltes.  Am  oberen  Ende  des  Halstheiles  befindet  sich  der  Scalapunkt 
O/o,  amUeberg-ange  desselben  in  das  Aufnahmsgefäss  der  Theil  ungs.strich  für 
8  ,0.  das  heisst  hat  die  Flüssigkeit  beispielsweise  8%  Zucker,  dann  steigt  der  • 
Apparat  nach  der  Vergährung  um  die  Länge  des  ganzen  Halstheiles  aus  dem 

iTZ'i.'''  '''i  r  "l^'^r^*-  ^""^  Gebrauche  füllt  man  das  Fläschchen.  das  ist 
den  nnteren  breiten  Theil  des  Apparates  mit  der  zuckerhaltigen  Flüssigkeit  nnd 
lasst  sodann  dieses  Araosaccharimeter  in  Wasser  (von  15"  C.)  schwimmen,  wodurch 
es  möglich  ist,  an  der  Scala  links  das  speifische  Gewicht  des  Inhaltes  der  Flasche 
abzulesen.  Nun  bringt  man  1  Grm.  Presshefe  in  den  Harn  und  fügt  so  ano-e 
fechrotkorner  als  Ballast  hinzu,   bis  das  Saccharimeter  bis  zur  Marke  S 

Gä  .rn.T       ^-"ff  "^"f       ^PI'^^'^*       ^^"^^  Ort  gestellt  und  die 

Gahrung  vollzieht  sich  innerhalb  24-36  Stunden.  Dann  erst  bringt 

yonm'cZTrT"^  "^J^t^'r.  r  ™  Standcylinder,  gefüllt  mit  Wassfr 
von  10  G.  imd  1  est  den  TheiLstrich  ab,  bis  zu  welchem  nach  der  nun  abo-e- 
schlossenen  Vergährung  des  Zuckers  der  Apparat  einsinkt.  Der  abgelesei"  Theil-  ' 
stnch  gibt  den  Zuckergehalt  direct  in  Procenten  an.  ^^''^ 
2.  Zu  einer  appro  ximativen  Bestimmung  gerin o-er  Zucker- 
mengen (0-1— 0-5%)  im  Harne  lässt  sich  auch  der  auf  pa-.  208  ge- 
schilderte Nachweis  des  Zuckers  durch  Gährung  nach  Moritz  dalin 
verwenden,  wenn  man  stets  die  gleiche,  eventuell  auch  graduirte 
Eprouvette  und  gleiche,  eventuell  verdünnte  Ilarnmengen  verwendet 
und  wenn  man  früher  mittelst  Vergährung  einer  entsprechend  ver- 
dünnten Traubenzuckerlösung  von  bekanntem  Gehalt   (oder  durch 
Berechnung)  das  einen  bestimmten  Promillegehalt  der  Zuckerlösuno- 
entsprechende  Volum  der  Kohlensäure  bei  15  <>  C.  festo-estellt  hat 

Dieses  Princip  ist  auch  in  dem  von  Fiebig  hergestellten 
Gahrungssaccharometer  verwerthet.  Nach  vergleichenden  Ver- 


suchen, die  E.Gans  mit  dem  Halbschattenapparate  ausführte,  ist  das 
G  a  h  r  u  n  g  8  s  a  c  c  h  a  r  0  m  e  t  e  r  für  klinische  Zwecke  brauchbai^  Es  be- 


')  München,  med.  Wochenschr.  1891,  39. 
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III.  Abschnitt. 


Steht,  wie  Fig.  25  zeigt,  aus  einer  U-förmigen  Röhre  mit  einem  langen, 
engen,  graduirten,  oben  offenen  Schenl<el  und  einem  kurzen  Schenkel, 
der  kugelförmig  erweitert  und  durch  einen  Pfropfen  verschliessbar  ist. 


Der  Pfropfen,  sowie 


der  Kugelhals  besitzen  je  eine  feine  Oeffnung. 


Will  man  eine  Zuckerbestimmung 
Eeagensgläschen  10  Ccm.  Harn 
10  Ccm.  dieser  Mischung  mit 
einem  Stückchen  frischer  Press- 
hefe,  bis    eine  gleichförmige 
Masse  entstanden  ist.  Nun  giesst 
man  diese  Flüssigkeit  in  den 
kugelförmigen  Schenkel,  setzt 
den  Glasstopfen  darauf,  so  dass 
die  beiden  erwähnten  Oeffnun- 
gen  correspondiren,  und  neigt 
den  Apparat  so,  dass  das  im  lan- 
gen Schenkel  stehende  Flüssig- 
keitsniveau auf  Null  zu  stehen 
kommt ,  und  fixirt  dann  den 
Stand  der  Flüssigkeit  dadurch, 
dass  man  durch  Drehung  des 
Stöpsels  die  beiden  erwähnten 
Oeffnungen  von  einander  ent- 
fernt und  so  die  äussere  Luft 
absperrt.  Nach   18 — 20stündi- 
gem   Stehen   bei  Zimmertem- 
peratur hat   die  entstehende 
Kohlensäure  die  Flüssigkeit  bis 
zu  einem  höheren  Grade  der 
Scala  emporgetrieben  und  kann 
nun    abgelesen    werden.  Die 
Scala   ist   empirisch  ermittelt 
und  zeigt  die  Zuckerprocente 
der  untersuchten  Flüssigkeit  an, 
und  zwar  die  ganzen  und  hal- 
ben Procente  direct,  die  Zehntel 


ausführen,  so  mischt  man  in  einem 
mit  90  Ccm.  Wasser  und  schüttelt 

Fig.  26. 


durch  Schätzung. 


IV.  Bestimmung  mittelst  der  Furfurolprobe. 

Die  auf  pag.  98  geschilderte  Furfurolreaction  erhielt  von  Ud- 
ransky  noch  in  einem  Tropfen  eines  0-05%  Traubenzucker  ent- 
haltenden Harnes,  nach  Luther  tritt  sie  in  1  Tropfen  eines  0-03  ,o, 
nach  Posner  und  Epenstein  indem  eines  0-02''/o  Zuckerhaltigen 
Harnes  auf.  Von  dieser  Erfahrung  ausgehend,  verwertheten  die  genannten 
Autoren  diese  Reaction  zur  quantitativen  Bestimmung  des  Zuckers  in  toi- 
gender  Weise.  Es  wird  der  zu  prüfende  Harn  so  lange  mit  ^\  asser  ver- 
dünnt, bis  l  Tropfen  desselben  bei  der  alsogleich  zu  schildernden  1  robe 
noch  die  charakteristische  Violettfärbung  deutlich  wahrnehmbar  zeigt. 


Eeducirende  Substanzen  im  Harne. 
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Man  erfährt  dann  die  Zuckermeng-e  des  Harnes  in  100  Com. ,  wenn 
man  die  Zahl,  welche  angibt,  wie  vielraal  der  Harn  verdünnt  wurde,  mit 
0-05,  beziehungsweise  0*03,  0-02  multipHcirt.  Schon  die  Verschieden- 
heit der  constant  sein  sollenden  Factoren  zeigt  uns  die  Probe  als 
Schätzungsprobe.    Sie  wird  als  solclie  überdies  noch  weniger  sicher 
wegen  des  subjectiven  Einflusses,  der  sich  bei  Abschätzung  von  Farben- 
nuancen geltend  macht.  Die  Probe  hat  aber  selbst  den  Vortheil  der 
leichten  Ausführbarkeit  nicht  für  sich,  indem  sie  die  Anwendung  einer 
absolut  reinen  Schwefelsäure,  wie  sie  nur  im  chemischen  Laboratorium 
aus  der  käuflichen  reinen  englischen  Schwefelsäure  darstellbar  ist,  zur 
Voraussetzung  hat.  Die  für  die  Probe  nothwendigen  Reagentien  sind : 
a)  absolut  reine  salpetersäurefreie  Schwefelsäure,   h)   ebenso  reines 
a-Naphthol.  Vom  a-Naphthol  stellt  man  sich  eine  lOprocentige  Lösung 
in  Chloroform  her.    Zu  einem  Tropfen  dieser  a-Naphthollösung  lässt 
man  in  einer  Eprouvette  0-5  Ccm.  Wasser  und  dann  1  Ccm.  reine 
Schwefelsäure  zufliessen ;  nimmt  das  Gemisch  blos  eine  gelbe  Färbung 
an,  dann  sind  die  Reagentien  brauchbar.    Man  mischt  hierauf  einen 
Tropfen  des  auf  Zucker  zu  untersuchenden   (eventuell  verdünnten) 
Harnes  mit  einem  Tropfen  der  lOprocentigen  a-Naphthollösung  in 
Chloroform  und  1  Ccm.  Wasser  und  unterschichtet  mit  concentrirter 
Schwefelsäure.  Das  Auftreten  eines  violetten  Ringes  ist,  wie  Eingangs 
bemerkt,  noch  wahrnehmbar  mit  einem  Tropfen  einer  O'Oöo/o ,   be-  . 
ziehungsweise  0-03  o/o  und  0-02Vo  haltenden  Zuckerlösung.   Da  ein 
Tropfen  des  normalen  Harnes  die  geschilderte  Reaction  in  ungefähr 
0-2%  Zuckergehalt  entsprechender  Intensität  zeigt,   so  verdünnen 
Posner  und  Ep  enstein  den  Harn  vor  der  Untersuchung  min- 
destens um  das  Zehnfache;   bei  zwanzigfach  verdünntem  normalen 
Harn  blieb  die  Reaction  stets  aus. 


§.  56.  ReducirencLe  Substanzen  im  Harne. 

Als  solche  bezeichnet  mau  alle  jene  im  normalen  und  im  patho- 
logischen Harne,  sowie  nach  Einnahme  bestimmter  Arzneistofle,  nach 
Vergiftungen,  darin  vorkommenden  Stofi^e,  welche  (mit  Ausschluss  des 
Traubenzuckers)  die  Fähigkeit  haben,  Kupferoxyd  in  alkalischer 
Flüssigkeit  in  Lösung  zu  halten  und  beim  Erhitzen  dasselbe  zu 
Kupferoxydul  zu  reduciren.  Auch  Orthonitrophenolpropiolsäure  wird 
m  jedem  normalen  oder  pathologischen  Harn  beim  Erwärmen  mit 
Natronlauge  in  Indigoblau  übergeführt. 

Im  normalen  Harne  sind  es  die  Harnsäure,  das  Kreatinin 
und  die  Glycuronsäureverbindungen,  welche  bei  anhalten- 
dem Kochen  Reduction  des  Kupferoxyds  in  alkalischer  Lösung  und  Aus- 
scheidung von  Kupferoxydul  bewirken.  Nach  Flückiger  reducirt 
der  normale  menschliche  Harn  so  stark  wie  eine  Traubenzuckerlösung 
von  0-14— O-250/o,  nach  Salkowski  wie  eine  solche  von  0-25 
bis  O-öQ"/,  und  nach  Münk  wie  eine  solche  von  0-16— 0-47"/  nach 
neueren  Untersuchungen  von  F.  Moritz  doch  nur  wie  eine  Zucker- 
lösung von  0-1 — 0-23%. 
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Hnncleharn  reducirt  stärker  als  Menschenharn,  Pferdeliarn  scliwächer. 

Das  Reductionsvermögen  normaler  Harne  nimmt  mit  der  Con- 
centration  derselben  zu.  In  pathologischen  Harnen  bedingt  die  Ver- 
mehrung der  stickstofi'hcältigen  Extractivstofte  die  Steigerung  der  redu- 
cirenden  Eigenschaften  derselben. 

Von  Arzneikörpern  sind  es  namentlich  jene,  welche  im 
Harne  als  Glycuronsäureverbindungen  ausgeschieden  werden.  Chloral, 
Kampfer,  Terpentin,  nach  deren  Einfuhr  in  den  Körper  der  Harn 
stärker  reducirt.  Dies  ist  auch  der  Fall  nach  Anwendung  von  Chloro- 
form, nach  Einfuhr  von  aromatischen  Substanzen,  namentlich  von 
Benzoesäure,  Kairin  u.  A. 

v.  Jaksch  beobachtete  in  allen  von  ihm  untersuchten  Fällen 
von  Vergiftung  mit  Säuren,  mit  Alkalien  und  mit  Arsenik 
Reductionsvermögen  des  Harnes,  ohne  dass  Zucker  nachgewiesen 
werden  konnte. 

§.  57.  Dextrin,  Erythrodextrin,  &lycogen,  CßHioOs. 

E.  Reicliardt  beobachtete  öfter  im  Harn  von  Diabetikern,  namentlich 
wenn  nach  Gebrauch  Karlsbader  Wassers  der  Zncker  in  demselben  abnimmt  und 
bis  auf  Spuren  scliwindet,  eine  dextrinartige,  sich  mit  Jod  braunroth  färbende 
Substanz.  Ein  solcher  Harn  verhält  sich  bei  der  Tromm er'schen  Probe  ähnlich 
einer  Dextrinlösung,  das  heisst  die  ursprünglich  klare  blaue  Flüssigkeit  färbt 
sich  erst  beim  längeren  Erwärmen  allmälig  grün  und  dann  gelb,  schlies-slich  bis- 
weilen dunkelbraun.  Leube'),  der  an  den  Harnen  zweier  Diabetiker  das  gleiche 
Verhalten  beobachtete,  hält  den  fraglichen  Körper  für  Glycogen,  eine  Annahme, 
welche  in  Anbetracht  des  Umstaudes,  dass  die  thierischen  Gewebe  wohl  Glycogen, 
aber  kein  Dextrin  enthalten,  begründet  erscheint. 

Die  rothe  Dextrinlösung  zeigt  nach  Krukenberg  einen  Absorptions- 
streifen zwischen  D  und  E,  wähi-end  die  rothe  Glycogenlösung  bei  günstiger  Be- 
leuchtung nur  ein  schwaches  Band  zwischen  E  und  F  nachweist. 

Eigenschaften.  Erythrodextrin  und  Glycogen  sind  beide  amorphe  bub- 
stanzen beide  werden  durch  Jod  braunroth  gefärbt.  Dextrin  büdet  ein  hygro- 
skopisches Pulver,  Glycogen  ist  nicht  hygroskopisch.  Die  wässerige  Losung  des 
ersteren  ist  klar,  die  des  Glycogens  opalisirend. 

Beide  Kohlenhydrate  werden  durch  saccharificirende  Fermente  und  durch 
Kochen  mit  verdünnter  Salz-  oder  Schwefelsäure  in  Glycosen  übergeführt.  Der  m 
einer  eisenchloridhältigen  Lösung  durch  kohlensauren  Kalk  erzeugte  Niederschlag 
enthält  beide  Kohlenhydrate.  ,r 

Zum  Nachweise  des  Dextrins  dampfte  Eeichardt  grossere  Mengen  dia- 
betischen Harnes  bis  zum  Syrup  ein.  Nach  Zusatz  von  Kali  und  absolutem 
Alkohol  trat  eine  starke  Trübung  ein,  die  sich  wie  Zuckerkall  am  Boden  ver- 
eüiigte ,  so  dass  die  überstehende  Flüssigkeit  leicht  abgegossen  werden  konnte. 
Nach  mehrmaligem  Abwaschen  mit  Alkohol  wurde  der  alkalihaltige  Niederschlag 
in  Essigsäure  gelöst.  Bei  mehrmaligem  Versetzen  mit  absolutem  Alkohol  schied 
sich  letzt  Dextrin  aus,  das  nach  dem  Waschen,  Trocknen  und  Zerreiben  ein 
weisses,  geschmackloses  Pulver  darstellte  und  gegen  die  Tromm  er  sehe  Probe 
das  erwähnte  Verhalten  zeigte.  tt 

Leube  fäUte  das  Glycogen  aus  dem  frisch  gelassenen  diabetischen  Harne 
mit  Alkohol.  Der  entstandene  Niederschlag  wurde  durch  wiederholtes  L^sen  im 
Wasser  und  Fällen  durch  Alkohol  vom  Zucker  befreit.  Einzelne  Tlieile  des  Nieder- 
schlages färbten  sich  durch  Jod  dunkelbraun.  Der  wässerige  Auszug  des  zucker- 
freien Niederschlages  wurde  diu-ch  Kochen  mit  lOprocentiger  Schwefelsaure  m 
Glycose  verwandelt. 

1)  Virchow's  Archiv.  Bd.  CXIU,  pag.  391. 


Linksdrehende  Zuckerartcn.  Milclizucker. 
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§.  58.  Linksdrehende  Zuckerarten. 

Ausser  der  Dextrose  -wurden  im  diabetischen  Harn  auch  noch 
linksdrehende  Zuckerarten  aufgefunden,  und  zwar:  1,  Der  gährungs- 
fähige  Fruchtzucker;  2.  ein  von  Leo  beschriebener,  nicht  gährungs- 
fähiger  Zucker,  den  Huppert  als  Laiose  (von  >.ato?,  link)  benennt. 
Man  vermuthet  das  Vorhandensein  einer  linksdrehenden  Zuckerart  im 
Harne,  wenn  er  links  dreht,  wenn  er  optisch  inactiv  ist  oder  schwächer 
rechts  dreht  als  seinem  durch  Titration  ermittelten  Zuckergehalte 
entspricht  und  zugleich  die  Gegenwart  anderer  linksdrehender  Sub- 
stanzen im  Harne  (namentlich  Eiweisssubstanzen,  ß-Oxybuttersäure  und 
Glycuronsäureverbindungen)  ausgeschlossen  ist.  Rührt  die  Linksdrehung 
von  Lävulose  her,  dann  verschwindet  sie,  wenn  man  den  Harn 
der  alkoholischen  Gährung  überlässt. 

I.  Lävulose, Fruchtzucker.  Da.s  Vorkommen  desselben  im  diabetischen 
Harne  neben  Traubenzucker,  ja  sogar  ohne  diesen  ist  bisher  sehr  selten  (See gen) 
beobachtet. 

Ausser  der  optischen  Eigenschaft  der  Linksdrehung  zeigt  der  Fruchtzucker 
in  seinem  chemischen  Verhalten  so  viel  Aehnlichkeit  mit  dem  Traubenzucker, 
dass  ein  sicherer  Nachweis  erst  nach  dessen  Isolirung  möglich  ist.  Die  Lävulose 
krystalHsirt  aus  Wasser  in  Krystallen  der  Zusammensetzung  2CeHi.,0.,  H.O,  aus 
absolutem  Alkohol  wasserfrei  und  schmilzt  bei  95'  (Traubenzucker  bei  144—146») 
beim  Kochen  mit  verdünnter  Salz-  oder  Schwefelsäure  liefert  sie  Lävulinsäure' 
Sachsse'sche  Quecksilberoxydlösung  (pag.  220)  wird  von  Lävulose  viel  stärker 
reducirt  wie  von  Traubenzucker,  und  zwar  zeigen  10  Gewichtstheile  Lävulose 
denselben  Wirkungswerth  wie  nach  S  a  c  h  s  s  e  16-67  Gewichtstheile,  nach  S  o  x  h  1  e  t 
15  Gewichtstheile  Traubenzucker. 

II.  Leo's  Zucker  (Laiose).  In  drei  von  21  untersuchten  diabetischen 
Harnen  fand  Hans  Leo')  eine  reducirende,  syrupöse,  hellgelbe,  linksdrehende 
bubstanz  (a)  D  =  —  26-07  von  der  Zusammensetzung  des  Traubenzuckers,  welche 
überdies  mit  Phenylhydrazin  eine  Verbindung  eingeht.  Die  Substanz  ist  selbst 
nach  dem  Kochen  mit  verdünnter  Salzsäure  nicht  gährungsfähig ,  auch  hat  sie 
nicht  süssen,  sondern  salzigen  Geschmack,  ihr  Reductionsvermögen  gegenüber  CuO 
betragt  nur  0^4  von  dem  des  Traubenzuckers.  Aus  wässerigen  Lösungen  wird 
Leo  s  Zucker  durch  Bleiessig  und  Ammoniak  vollständig  gefällt;  der  Niederschlag 
färbt  sich  beim  Erhitzen  nicht.  Die  Lösung  der  Laiose  in  Methylalkohol  wird 
dui-ch  methylalkoholische  Barytlösung  nicht  gefällt;  auf  diesem  Verhalten  beruht 
üie  Möglichkeit  der  Trennung  der  Laiose  vom  Traubenzucker. 

§.  59.  Milchzucker  (Lactose),  CiaH.aOu. 

Der  Milchzucker,  ein  normaler  Bestandtheil  der  Milch  der  Säuge- 
thiere,  wurde  von  Hofmeister,  Kaltenbach  u.  A.  im  Harn  der 
Wöchnerinnen,  insbesondere  während  der  Milchstauung  aufgefunden 
Lactosurie.  ' 

Eine  sichere  Unterscheidung  des  Milchzuckers  vom  Trauben- 
zucker ist  nur  nach  der  Isolirung  und  Reindarstellung  möglich.  Denn 
auch  der  Milchzucker  ist  rechtsdrehend,  reducirt  Kupferoxyd  und 
Wismuthoxyd  in  alkalischer  Lösung  und  gibt  nach  Rubner  bei 
längerem  Kochen  der  von  Bleiacetat  abfiltrirten  Harnlösung  mit  Am- 
moniak einen  kirschrothen  Niederschlag,  dessen  Unterscheidung  von  dem 

')  Virchow's  Archiv.  Bd.  CVII,  pag.  108. 
Loebisch,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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unter  gleichen  Umständen  entstehenden  fleischfarbigen  bis  rosenrothen 
Niederschlag  des  Traubenzuckers  im  Harne  jedoch  nicht  immer  gelingt. 

Chemisclies  Verhalten.  1.  Der  Milchzucker  krystallisirt  in  schief  ah- 
gestutzten  Prismen  des  rhombischen  Systems.  Er  ist  wenig  süss  und  löst  sich  bei 
15"  in  7  Theilen,  bei  lüO"  in  seinem  gleichen  Gewicht  Wasser,  in  absolutem 
Alkohol  und  Aether  ist  er  unlöslich.  Die  lufttrockene  Substanz  verliert  bei  laO" 
ihr  Krystallwasser  (ö"/«)  und  schmilzt  unter  Braunfärbung  bei  202— 203-5".  Er  dreht 
die  Ebene  des  polarisirten  Lichtes  nach  rechts,  und  zwar  ist  a)  D  =  +  52-5  für 
das  Hydrat  bei  20"  (gleich  dem  des  wasserfreien  Traubenzuckers).  Mit  essigsauerem 
Phenylhydrazin  bildet  er  ein  Lactosazon,  C.^HjjN.On,  welches  bei  200"  schmilzt. 

2.  Fehling' sehe  Lösung  wii-d  von  Milchzucker  in  viel  geringerem  Masse 
und  langsamer  reducirt,  als  von  Traubenzucker,  so  dass  man  zur  Entfärbung  von 
20  Com  Fehling'scher  Lösung  bei  der  Titration  nicht  wie  von  Traubenzucker 
0-1,  sondern  0-134  Grm.  Milchzucker  (Ci.,H,,,Oii  +  H,0)  bedarf.  Barfoed's 
Eeagens,  eine  schwache  Lösung  von  Kupferacetat  (0'5— 4"/„),  welche  1W„  freie 
Essigsäure  enthält,  wird  von  Traubenzucker,  nicht  aber  von  Milchzucker  reducirt. 

3.  Der  Milchzucker  ist  nicht  direct  gährungsfähig ;  um  in  die  alkoholische 
Gährung  überzugehen,  muss  er  früher  in  Glycose  und  Galactose  überführt  werden. 
Bei  langem  Kochen  mit  verdünnter  Schwefelsäure  entsteht  Lävuünsäure. 

Darstellung  aus  dem  Harn  nach  F.  Ho  f  meist  er.  Die 
gesammte  Harnmenge  wird  mit  neutralem  essigsauerem  Blei  ausgefällt, 
filtrirt  und  ausgewaschen.  Filtrat  und  Wasch wasser  werden  vereinigt 
und  mit  Ammoniak  versetzt,  bis  keine  Fällung  mehr  erfolgt.  Das 
Filtrat  zeigt  noch  immer  Rechtsdrehung,  es  wird  daher  wiederholt 
mit  Bleizucker  und  Ammoniak  gefällt,  bis  das  Filtrat  keine  Drehung 
mehr  zeigt.  Die  Hauptmasse  der  optisch  activen  Substanz  fällt  hierbei 
mit  der  2.  und  3.  Fraction.    Die  ausgewaschenen  und  in  Wasser 
suspendirten  Niederschläge  werden  nun  in  der  Kälte  mit  Schwefel- 
wasserstoff zerlegt,  vom  Schwefelbleiniederschlag  abfiltrirt,  gewaschen 
und  die  Filtrate  sammt  Waschwasser  mit  frisch  gefälltem  Silberoxyd 
geschüttelt,  letzteres  geschieht,  um  beim  Eindampfen  die  zersetzende 
Wirkung  der  bei  Zerlegung  der  Bleiniedersehläge  mit  Schwefelwasser- 
stoff frei  werdenden  Säuren  hintanzuhalten.  Die  vom  ausgeschiedenen 
Chlorsilber,  phosphorsauerem  Silber  und  überschüssigem  Silberoxyd  ab- 
filtrirte  Flüssigkeit  wird  mit  Schwefelwasserstoff  vom  gelösten  Silber 
befreit  und  das  Filtrat  mit  kohlensauerem  Baryt  eingedampft,  um  etwa 
vorhandene  Essigsäure  unschädlich  zu  machen.  Die  auf  ein  kleines  Volum 
gebrachte,  nicht  syrupöse  Flüssigkeit  wird  mit  so  viel  90procentigem 
Alkohol  versetzt,  dass  ein  flockiger  Niederschlag  entsteht.  Dieser  enthält 
weder  eine  reducirende  noch  eine  optisch  active  Substanz.  Das  Filtrat 
scheidet  beim  Eindunsten  krystallinische  Massen  aus.  Die  Reinigung  der 
Substanz  geschieht  theils  durch  Umkrystallisiren  aus  Wasser ,  unter 
Zusatz  von  Thierkohle,  theils  durch  Estrahiren  mit  60— 70procentigem 
Alkohol.  —  Die  so  erhaltene  Substanz  zeigt  sämmtliche  charakteristische 
Eigenschaften  und  die  elementare  Zusammensetzung  des  Milchzuckers. 

Nach  V.  Jaksch  wird  man  auf  Anwesenheit  von  Milchzucker 
im  Harne  schliessen  dürfen,  wenn  er  die  Trommer'sche  und  Ny- 
1  and  ersehe  Probe  gibt  und  die  Gährungsprobe  dagegen  negativ 
bleibt.  Allerdings  muss  dabei  die  Reductionsprobe  so  glatt  verlaufen, 
dass  die  alleinige  Wirkung  der  „reducirenden  Substanzen"  des  Harnes 
ausgeschlossen  werden  darf. 
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§.  60.  Inosit,  C«H,20a  +  2H20,  C„H«(OH)«. 

Diese  den  Glycosen  isomere  Substanz,  welche  aus  verschie- 
denen Pflanzensäften,  mit  besonderem  Vortheile  aus  dem  Safte  grüner 
Bohnen  darg-estellt  werden  kann,  ist  nach  ihrer  proccntischeu  Zusammen- 
setzung wolil  isomer  mit  den  Glycosen,  jedoch  nach  ihren  chemischen 
Reactionen  zu  den  Körpern  der  aromatischen  Reihe  zu  zählen  und  als 
Hexahydrobenzol  aufzufassen.  Im  Thierkörper  wurde  das  Inosit 
zuerst  von  Scher  er,  und  zwar  im  Muskelfleische  aufgefunden,  später 
auch  im  Gehirn,  Rückenmark,  Lunge,  Leber,  Milz,  Niere,  Nebenniere 
und  Hoden  nachgewiesen. 

Im  Harne  erscheint  das  Inosit  besonders  bei  Diabetes  mellitus 
und  in  Fällen  von  Albuminurie.  Mösl  er  fand  es  darin  in  einem 
Falle  von  Polyurie  mit  Erweichung  der  Medulla  oblongata.  Nach 
Hoppe-Seyler  finden  sich  Spuren  von  Inosit  in  jedem  normalen 
Harne.  E.  Külz  fand  es  wie  Gallo is  nur  bei  Diabetes  mellitus  und 
bei  Krankheiten,  die  mit  Albuminurie  einhergehen.  Es  kommt  vor, 
dass  beim  sogenannten  Diabetesstich  an  Thieren  hie  und  da  statt 
Glycosurie,  Inositurie  auftritt.  Külz  fand  ferner,  dass  Inosit  zu  30 
respective  50  Grm. ,  normalen  Menschen  per  os  eingeführt,  in  der 
24stündigen  Harnmenge  nur  in  Quantitäten  von  0-225  Grm.,  respective 
0-476  Grm.  ausgeschieden  wurde. 

Es  wird  demnach  das  Inosit,  trotzdem  es  zu  den  Körpern  der 
aromatischen  Reihe  zählt,  im  Organismus  beinahe  vollständig  zu  Kohlen- 
säure und  Wasser,  ähnlich  den  Körpern  der  aliphatischen  Reihe,  ver- 
brannt, was  allerdings  mit  unseren  Ansichten  über  die  chemische 
Constitution  desselben  (indem  die  doppelten  Bindungen  im  Benzolring 
gelöst  erscheinen)  nicht  im  Widerspruche  steht. 

Bei  Diabetikern  wird  durch  Einfuhr  von  Inosit  die  Ausscheidung 
des  Traubenzuckers  keineswegs  vermehrt. 

1  1-  ^^•^^isclies  Verhalten.  Das  Inosit  krystallisirt  in  prismatischen 
JNadeln,  welche  blumenkohlartig  gruppirt  anschiessen  und  bei  100"  C  ihr  KrvstaU- 
wasser  verlieren  Es  ist  sehr  löslich  in  Wasser,  weniger  in  Alkohol,  unlöslich  in  Aether 
^  Das  Inosit  zeigt  mit  Hefe  keine  alkoholische  Gährung,  geht  aber  bei 
Gegenwart  faulender  thierischer  Stoffe  die  Milchsäure-  und  Buttersäuregährung 
ein.  Die  hierbei  entstehende  Milchsäure  ist  Fleischmilchsäure 

alkni;J;?''%'^T'^'^°'"°^.^''^''''*  '''^  "^'^  Kalilauge,  reducirt  nicht 

n  cJ  S^llf^^^^^^  '"''^x,f-  inactiv.   Sie  wird  durch  Bleizucker 

f  i-  ^^"f  Zusatz  von  Bleiessig  hingegen  entsteht  ein  gaUeitartiger,  kleister- 
ähnlicher  Niederschlag.  Beim  Erhitzen  mit  Jodwasserstoffsäure  auf  170"  liefert  das 
Inosit  Benzol  und  Trijodphenol. 

.>,.n  .^''^^T^'^.**^^V^*.ische  Reactionen.  1.  Verdampft  man  in  einem  Schäl- 
derRi^nkrT"^-!  r'"°''T""*  Salpetersäure  bis  nahe  zur  Trockene,  versetzt 
den  Rückstand  mit  Ammoniak  (zur  Beseitigung  etwa  noch  vorhandener  Salpeter- 

""TroTkenrX  ^''"'1%  ^"-'-.l-^-f dampft  nun  wieder  vÄtTg 
zur  Irockene  ab,  so  erhalt  man  eine  schön  rosenrothe  Färbung,  doch  eelinirt  die 
Reac  ion  nur  dann  wenn  das  Inosit  bereits  ziemlich  rein  dargestellt  ist  (S  c  h  e  r  e  r's 
Reaction).  Nach  Boedeker  ist  der  Zusatz  von  Ammoniak  überflü  sirin  vielen 
Fal  en  wird  der  Riickstand  bei  Anwendung  desselben  braun.  Wenn  di^  Färtung 
nicht  gleich  eintritt,  darf  man  das  Erhitzen  nicht  zu  früh  einstellen 
löst  den  RilSilrin  ttberschüssigor  Salpetersäure  zur  Trockene  ein, 

IS  ^e  ?Ä^;iS^^^i::i^:l~^  Strontlumacetat  zu,  so  fUrbt 
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Nachweis  im  Harne.  Eine  der  besten  Methoden,  um  das  Inosit  im 
Harne  nachzuweisen,  ist  die  von  Gallois,  welche  sich  nach  Külz  auch  mit 
einer  Qucksilbcrlösung  anstellen  lä'^st,  wie  sie  zur  Titrirung  des  Harnstoffes 
benützt  wird.  Enthält  der  Harn  Traubenzucker  oder  Eiweiss,  so  entlemt  man 
ersteren  diu-ch  die  Gährung,  das  letztere,  indem  man  einige  Tropfen  Essigsäure  und 
schwefelsaueres  Natron  dem  Harne  zusetzt,  kocht  und  filtrirt.  Man  verdampft  nun 
dnige  Cubikcentimeter  des  Filtrates  in  einer  Porzellanschale  bis  auf  wenige  Tropfen 
und  setzt  hierauf  einen  oder  zwei  Tropfen  einer  Lösung  von  salpetersauerera 
Quecksilberoxyd  (1  Theil  Quecksilber,  2  Theile  Salpetersäure  gelöst,  auf  die 
Hälfte  verdampft  und  mit  VI,  Theile  Wasser  versetzt)  hinzu,  es  entsteht  ein 
gelblicher  Niederschlag.  Breitet  man  diesen  Niederschlag  so  viel  als  möglich  an 
der  Wand  der  Porzellanschale  aus  und  erwärmt  gelinde,  so  bleibt,  wenn  alle 
Flüssigkeit  verdunstet  ist ,  zuerst  ein  weisslichgelber  Rückstand  und  fährt  man 
mit  dem  vorsichtigen  Erhitzen  fort,  so  erhält  man  eine  mehr  weniger  dunkel- 
rothe  Färbung,  welche  beim  Erkalten  verschwindet  und  beim  Erwarmen  wieder- 
kommt Keiner  der  im  Harne  befindlichen  Körper  gibt  diese  Reaction.  Eiweiss 
würde  sich  rosa  färben  und  Zucker  schwarz,  sie  wui'den  aber  aus  dem  Harne 
eben  deshalb  entfernt.  Käme  die  Möglichkeit  einer  Verwechslung  mit  Tyrosm 
in  Betracht  so  wäre  das  Inosit  von  diesem  dm-ch  Extraction  mit  verdünntem 
Alkohol  und  auch  durch  seine  viel  grössere  Lösliclikeit  in  Wasser  zu  trennen. 

Darstellung  aus  dem  Harne.  Um  das  Inosit  aus  dem  Harne  zu 
isoliren  wird  die  von  Cooper-Lane  angegebene  Methode  benützt,  welche  auf 
der  Fällung  des  Inosits  durch  Bleiessig  beniht.  Man  versetzt  den  eiweissfreien 
Harn  mit  einer  Bleizuckerlösung,  filtrirt  und  fällt  das  erwärmte  Filtrat  so  lange 
mit  Bleiessig  bis  ein  Niederschlag  entsteht.  Es  ist  zweckmässig,  den  Ham  vor 
der  Fällung  auf  ein  Viertel  des  Volums  einzudampfen.  Der  Niederschlag  wird 
absetzen  gelassen,  auf  dem  Filter  gesammelt,  gewaschen,  im  Wasser  suspendirt 
und  durch  Schwefelwasserstoff  zerlegt.  Aus  dem  Filtrate  scheidet  sich  nach 
einigen  Stunden  noch  etwas  Harnsäure  ab,  hiervon  filtrirt  man  ab  und  concentm-t 
die  Flüssigkeit  möglichst  weit  und  versetzt  kochend  mit  dem  3— 4fachen  Volum 
Alkohol  welcher  das  Inosit  fällt.  Der  Niederschlag  wird,  nachdem  er  vom  Alkohol 
getrennt  wurde,  in  möglichst  wenig  kochendem  Wasser  gelöst  und  zum  zweitenmal 
mit  der  3— 4fachen  Menge  Alkohol  versetzt.  Fügt  man  nun  in  die  alkoholische 
Lösung  nach  und  nach  so  viel  Aether,  bis  beim  Durchschütteln  eine  milchige 
Trübung  entsteht  und  überlässt  dann  der  Kiystallisation,  so  erhalt  man  bald  das 
Inosit  in  Form  schön  perlmutterglänzender  Blättchen  abgeschieden. 


§.  61.  Aceton,  C.B.O,  CH3.CO.CH3. 

Aceton  im  Harn  wurde  zuerst  von  Petters  bei  einem 
schweren  Fall  von  Diabetes  mellitus  aufgefunden,  bei  welchem 
dasselbe  gleichzeitig  im  Blute  und  in  der  ExspirationsKift  nach- 
gewiesen wurde.  Bald  darauf  fand  es  Petters  bei  einer  Anzahl 
acuter  Krankheiten,  darunter  bei  den  acuten  Exanthemen  der 
Kinder,  insbesondere  wenn  sie  mit  hohem  Fieber  emhergingen 
oder  mit  Verdauungsstörungen  complicirt  waren.  Später  zeigte 
V,  JakschÖ,  dass  das  Aceton  im  normalen  Harn  zu  1  Cgrm. 
pro  Mille,  demnach  1—2  Cgrm.  im  24stündigen  Harn  nachzu- 
weisen ist,  wonach  er  eine  physiologische  Acetonurie 

annimmt.  .  ^. 

Der  Umstand,  dass  in  diabetischen  Harnen,  welclie  mit  Lisen- 
chlorid  eine  violettrothe  Färbung,  herrührend  von  der  A  c  et  essig- 
saure (s.  d.)  geben  (Gerhardt),  gleichzeitig  auch  Aceton  vorkommt. 


')  Ueber  Acetonurie  und  Diaceturie.  Berlin  1885- 
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führte  zu  der  nunmehr  widerlegten  Annahme,  dass  die  Acetessigsiiurc, 
welche  sehr  leicht  in  Kohlensäure  und  Aceton  zerfällt,  die  Mutter- 
substanz des  Acetons  im  Harne  sei.  Die  Acetessigsäuro  kommt  jedoch 
im  physiologischen  Harne  niemals  vor,  sondern  in  pathologischen 
Harnen  unter  gleichen  Bedingungen  wie  das  Aceton,  und  zwar  ist 
ein  Harn,  der  Acetessigsäure  enthält,  stets  auch  reich  an  Aceton  (s. 
„Diaceturie"). 

Die  pathologische  Acetonurie  tritt  nach  v.  Jaksch  in 
folgenden  Formen  auf,  als:  1.  Febrile  Acetonurie,  besonders  bei 
Kindern  (Baginsky),  2,  diabetische  Acetonurie,  3.  Acetonurie 
bei  gewissen  Formen  von  Carcinom,  welche  noch  nicht  zur  Injinition 
geführt  haben,  4.  Inanitionsacetonurie,  5.  Auftreten  von  Aceton  bei 
Psychosen,  6.  Acetonurie  als  Ausdruck  einer  Autotoxikose,  7,  Acetonurie 
bei  Digestionsstörungen  (Lorenz). 

Wie  neuere  Untersuchungen  (Rosenfeld,  Ephraim  u.  A.) 
zeigen,  kann  auch  durch  Einfuhr  einer  sehr  eiweissreiehen  Nahrung 
Acetonurie  hervorgerufen  werden.  Auch  die  Zunahme  des  Acetons  im 
Harne  Diabetischer  beim  Uebergange  zu  sehr  eiweissreicher  Nahrung 
hängt  mit  dieser  Thatsache  zusammen.  Die  bei  Hungernden  (Oeso- 
phagusstrietur ,  Hungerkünstlern,  abstinirenden  Geisteskranken)  hoch- 
gradig auftretende  Acetonurie,  welche  zumeist  von  Acetessigsäure  im 
Harne  begleitet  wird,  zeigt  uns  den  hierbei  stattfindenden  Zerfall  von 
Organeiweiss  an.  Schliesslich  ist  noch  die  bei  Vergiftungen  auftretende 
hochgradige  Acetonurie  hervorzuheben.  Hoppe-Seyler  fand  eine 
solche  bei  Vergiftung  mit  Schwefelsäure  ;  v.  E  n  g  e  1  fand  in  einem 
tödtlich  verlaufenden  Falle  von  Morphiumintoxication  die  Menge  des 
Acetons  einen  Tag  vor  dem  Exitus  0-7  Grm.  pro  Mille  Harn. 

lieber  die  Mengen,  in  welchen  das  Aceton  unter  pathologischen 
Verhältnissen  im  Harne  auftritt,  belehren  uns  die  von  R.  v.  Engel 
nach  der  Methode  Messinger-Huppert  ausgeführten  Bestim- 
mungen. Die  febrile  Acetonurie  geht  zumeist  mit  der  Höhe  des  Fiebers 
parallel,  doch  tritt  sie  überhaupt  erst  dann  auf,  wenn  das  Fieber 
längere  Zeit,  ungefähr  48  Stunden  anhält ;  mässig  anhaltendes  Fieber 
ist  in  dieser  Beziehung  wirksamer  als  ein  heftiges  von  kurzer  Dauer.  Bei 
Typhus  abdominalis  war  der  Gehalt  an  Aceton  stets  auf  0-2— 0'4  Grm. 
pro  Mille  Harn  gesteigert,  nur  in  einem  Falle,  in  dem  Diarrhoen 
fehlten  und  stets  Obstipation  vorhanden  war,  wurde  die  Norm  nicht 
überschritten.  Beim  Diabetes  ist  die  Ausscheidung  in  leichten  Fällen 
nicht  grösser  als  in  der  Norm,   in  schweren  Fällen  kann  sie  nach 

R.  V.  Engel  auf  2-3  Grm.  Aceton  täglich,  beziehungsweise  aufü-34  0-5 

pro  Mille  steigen.  Häufig  ist  ein  sehr  hoher  Acetongehalt  der  Vor- 
läufer schwerer  Erscheinungen.  In  dem  mittelst  Catheter  entnommenen 
Harn  einer  von  rasch  steigender  Jactfition  befallenen  diabetischen 
Patientin  fand  v.  Engel  die  enorme  Menge  von  1-3  Grm.  Aceton- 
die  Erscheinungen  steigerten  sich  bald  zu  Sopor  und  tödtlichem  Coma." 

Die  prognostische  Bedeutung  der  Acetonurie  schlägt  v.  Jaksch 
namentlich  b(üm  Fieber,  wo  Aceton  ja  stets  vorhanden,  nicht  hoch  an  • 
auch  beim  Diabetes  wird  durch  das  Auftreten  von  Aceton  die  Pi-ognose 
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nicht  wesentlich  verschlechtert.  Nur  jene  allerdings  sehr  seltenen  Fälle, 
bei  welchen  meist  heftige  cerebrale  Reizsymptome,  seltener  Depressions- 
symptome vorkommen  und  bei  denen  im  Harne  viel  Aceton  vorhanden 
ist,  sind  klinisch  von  hoher  Bedeutung.  Auch  die  Prognose  der 
Acetonurie  als  Ausdruck  einer  Autotoxikose  ist  stets  eine  günstige. 

Chemisches  Verhalten.  1.  Das  Aceton  ist  eine  farb- 
lose, leicht  bewegliche  Flüssigkeit  von  neutraler  Reaction  und  süss- 
lichem,  obstähnlichem  Geruch ;  es  siedet  bei  56-3»  C.  (corr.) ;  dasselbe 
mischt  sich  mit  Wasser,  Alkohol  und  Aether  in  allen  Verhältnissen; 
aus  der  wässerigen  Lösung  wird  es  durch  Calciumchlorid  als  obere 
Schicht  abgeschieden. 

2.  Schüttelt  man  Aceton  mit  einer  concentrirten  Lösung  von 
sauerem  schwefeligsauerem  Natron  im  Ueberschuss,  so  scheidet  sich  die 
Verbindung  des  Aceton  mit  dem  saueren  schwefligsaueren  Salze  und  einem 
Molekül  Wasser  in  Krystallen  ab.  Diese  Verbindung  ist  in  Wasser 
leicht  löslich,  schwieriger,  wenn  die  Flüssigkeit  noch  viel  saueres 
schwefligsaueres  Salz  oder  Aceton  enthält,  sie  wird  auch-  durch  Wein- 
geist leicht  abgeschieden.  Wird  Aceton  mit  Natriumamalgam  in  wässeriger 
Lösung  behandelt,  so  entsteht  Isopropylalkohol  neben  Pinakon.  Mit 
Chromsäuremischung  vorsichtig  oxydirt,  zerfällt  das  Aceton  in  Essig- 
säure und  Ameisensäure. 

3.  Die  Lösung  von  Aceton  mit  Kalilauge  und  überschüssiger 
Jodlösung  versetzt,  scheidet  nach  kurzem  Stehen  Krystalle  von  Jodo- 
form ab,  zugleich  entsteht  hierbei  essigsaueres  Kali. 

Bei  Gegenwart  von  Alkalihydrat  löst  das  Aceton  frisch  gefälltes 
Quecksilberoxyd;  mit  Diazobenzolsulfosäure  färbt  es  sich  dunkelroth 
ohne  Stich  in's  Blaue  (Penzoldt,  Petri);  mit  Kalihydrat,  sowie 
mit  concentrirter  Schwefelsäure  bräunt  es  sich. 

Nachweis  des  Acetons  im  Harne.  Für  genaue  Untei-' 
suchungen  des  Harnes  auf  Aceton  ist  es  nothwendig,  den  Harn  zu 
destilüren  und  das  Aceton  im  Destillate  durch  charakteristische  Re- 
actionen  nachzuweisen.  Man  destillirt  unter  guter  Kühlung  wenigstens 
250  Ccm.  Harn,  den  man  nach  Huppert  mit  1—2  Gern.  öOpro- 
centiger  Essigsäure  auf  100  Ccm.  versetzt.  Schwefelsäure  darf  man 
nicht  verwenden,  danach  Albertoni  ein  Ueberschuss  derselben  das 
Aceton  zerstören  soll  (s.  auch  Jodoformprobe).  Die  Hauptmenge 
des  Acetons  ist  in  den  ersten  10 ,  20  Ccm.  des  Destillates  enthalten. 
Diese  werden  mit  den  folgenden  Proben  geprüft,  deren  Empfindlich- 
keit bei  jeder  einzelnen  Probe  angegeben  ist.  Der  Harn  muss  frisch 
untersucht  werden.  Da  die  Acetessigsäure  bei  der  DestiUation  Aceton 
bildet,  so  kann  man  bei  deren  Gegenwart  im  Harne,  im  Destillate 
Aceton  finden,  ohne  dass  dieses  im  Harne  präformirt  enthalten  war. 

1.  Jodoformprobe  nach  Lieben.  Man  versetzt  3  bis 
4  Ccm.  des  Harndestillates  mit  einigen  Tropfen  Jodjodkaliumlösung 
und  Kalilauge.  Bei  Gegenwart  von  Aceton  tritt  sofort  ein  krystal- 
linischer  Niederschlag,  aus  Jodoform  bestehend,  auf.  Die  Probe  zählt 
zu  den  empfindlichsten.  Im  Harn  könnte  die  gleiche  Reaction  nur 
durch  die  Gegenwart  von  Alkohol  vorgetäuscht  werden.    Doch  abge- 
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sehen  davon ,  class  das  Vorkommen  von  Alkohol  im  Harn  nur  bei 
Einfuhr  grösserer  Mengen  alkoholischer  Getränke  erwiesen  ist,  geht 
die  Jodoformbildung  aus  Alkohol  langsamer  vor  sich  und  tritt  nie  so 
plötzlich  ein,  wie  bei  der  aus  Aceton.  Hat  man  jedoch  Ursache, 
Alkohol  im  Harn  zu  vermuthen,  dann  kann  man 

2.  die  Jodoformprobe  nach  Gunning  ausführen,  welche 
positiv  nur  mit  Aceton  ausfällt.  Man  macht  die  Probe  mit  einer  alko- 
holischen Jodlösung  und  Ammoniak  oder  einfacher  nach  Le  Nobel 
mit  einer  Auflösung  von  Jod  in  Jodammonium.  Hierbei  tritt  jedoch 
neben  Jodoform  ein  schwarzer  Niederschlag  aus  Jodstickstotf  auf,  der 
beim  Stehen  der  Probe  allmälig  verschwindet,  wonach  das  Jodoform 
sichtbar  wird.  Auch  bei  dieser  Probe  erhält  man  mit  0*0 1  Mgrm. 
Aceton  Jodoform,  jedoch  muss  das  Verschwinden  des  Jodstick stotfs 
24  Stunden  lang  abgewartet  werden. 

Nach  Taniguti  wird  die  .TodoformauslDeiite  eine  grössere,  -wenn  man  den 
Harn  vor  der  Destillation  mit  zu  viel  Sch-wefelsäure  versetzt,  er  zweifelt,  dass  der 
die  Jodoformreaction  gebende  Körper  in  diesem  Falle  thatsäclüicli  Aceton  ist. 

3.  Die  Probe  von  Reynolds  beruht  auf  der  Eigenschaft  des 
Acetons,  frisch  gefälltes  Quecksilberoxyd  zu  lösen.  Man  versetzt  das 
zu  prüfende  Destillat  mit  wenig  frisch  gefälltem  Quecksilberoxyd, 
welches  durch  Versetzen  von  Sublimat  mit  alkoholischer  Kalilauge 
erhalten  wurde,  schüttelt  gut  um,  filtrirt  das  Flüssigkeitsgemisch  und 
prüft  das  klare  Filtrat  durch  Ueberschichten  mit  Schwefelammonium. 
War  Aceton  in  der  Probe  vorhanden,  so  wurde  etwas  Quecksilber 
gelöst  und  es  entsteht  im  Filtrat  an  der  Berührungsstelle  mit  Schwefel- 
ammon  ein  schwarzer  Ring  von  Quecksilbersulfid.  Diese  immerhin 
empfindliche  Reaction  könnte  auch  durch  Aldehyd  vorgetäuscht  werden, 
welches  ebenfalls  Quecksilberoxyd  ohne  Reduction  löst.  A.  Jolles 
(Wr.  med.  Wocbenschr.  1892)  macht  gegen  diese  Probe  geltend,  dass 
fast  immer  Spuren  von  Quecksilberoxyd,  welche  dem  unbewaffneten 
Auge  nicht  sichtbar  sind,  durch  das  Filter  mit  gehen. 

4.  Die  Indigoprobe  nach  Penzoldt.  Sie  beruht  darauf,  dass 
Orthonitrobenzaldehyd  mit  Aceton  in  alkalischer  Lösung  Indigo 
liefert.  Man  löst  einige  Krystalle  von  Orthonitrobenzaldehyd  in  heissem 
Wasser  und  versetzt  mit  der  erkalteten  Lösung  die  zu  untersuchende 
Flüssigkeit,  worauf  man  mit  Natronlauge  alkalisch  macht.  Bei  Gegen- 
wart von  Aceton  färbt  •  sich  die  Lösung  erst  gelb,  dann  grün,  schliess- 
lich scheidet  sich  krystallinisches  Indigo  ab,  welches  unter  dem 
Mikroskop  oder  durch  Ausschütteln  mit  Chloroform  identificirt  werden 
kann.  Die  Probe  gelingt  erst  mit  1-6  Mgrm.  Aceton.  Aldehyd  zeigt 
das  gleiche  Verhalten. 

5.  Die  Fuchsinprobe  nach  Chautard.  Eine  durch  schweflige 
Säure  im  Ueberschuss  entfärbte  Fuchsinlösung  nimmt  durch  Aceton 
(sowie  durch  andere  Ketone  und  durch  die  Aldehyde)  wieder  eine 
roth violette  Färbung  an. 

Zum  directen  Nachweis  des  Acetons  im  Harn,  in  Fällen  in 
denen  man  eine  reichliche  Ausscheidung  desselben  vermuthen  darf, 
kann  man  die  Legal'sche  Probe  als  Vorprüfung  anwenden.  Man 
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versetzt  5 — 10  Ccm.  Harn  mit  einigen  Tropfen  frisch  bereiteter  ge- 
sättigter Nitroprussidnatriumlösung  und  darauf  mit  Natron  oder  Kali- 
lauge bis  zur  alkalischen  Reaction.  Die  Flüssigkeit  färbt  sich  roth, 
doch  verblasst  die  Färbung  bald.  Uebersättigt  man  jetzt  mit  Essig- 
säure, so  färbt  sich  die  Probe  bei  Vorhandensein  von  Aceton  carmin- 
roth ,  roth  bis  purpurroth ,  und  zwar  .im  Harne  für  längere  Zeit 
(24  Stunden)  deutlich ,  in  Acetonlösungen  —  Harndestillat  —  nach 
48  Stunden  durch  violett  in  blau  übergehend.  Kreatinin  macht  mit 
Nitroprussidnatrium  und  Natronlauge  denselben  Farbenwechsel  durch 
wie  Aceton,  jedoch  wird  die  Flüssigkeit  auf  Zusatz  von  Essigsäure 
zunächst  gelb  und  dann  allmälig  grün  und  blau.  Nach  v,  Jaksch 
ist  jedoch  diese  Probe  im  Allgemeinen  viel  weniger  empfindlich  als 
die  sub  1,  2  und  3  angegebenen.  Während  Legal's  Probe  erst  bei 
0'8  Mgrm.  Aceton  eintritt,  gelingt  es  mit  Lieben's  Jodoformprobe 
noch  O'OOOl  Mgrm.,  und  mit  der  von  Reynolds  0-01  Mgrm.  Aceton 
aufzufinden.  Auch  ist  die  Legal'sche  Probe  für  die  Prüfung  des 
Harndestillates  auf  Aceton  nicht  zu  empfehlen,  und  zwar  weil  das  im 
Destillate  stets  vorhandene  Parakresol  mit  Nitroprussidnatrium  und 
Natronlauge  eine  rothgelbe,  nach  Zusatz  von  Essigsäure  rosahellroth 
werdende  Färbung  liefert. 

§.  62.  Bestimmung  des  Acetons. 

Die  quantitative  Bestimmung  des  Acetons  wird  nach  einer 
der  folgenden  Methoden  ausgeführt:  1.  Durch  Wägung  des  aus 
dem  Aceton  gebildeten  Jodoforms  (H ilg  er ,  Kr  äm er).  2.  Durch  die 
colorimetrische  Methode  von  v.  Jaksch.  3.  Titri metrisch 
durch  Bestimmung  der  zur  Bildung  des  Jod  verbrauchten  Jodmenge 
(Messinger,  Huppert).  4.  Durch  die  quantitative  Bestimmung 
des  Carbonylsauerstoffes  nach  Strache. 

1.  Die  "Wägungsmethode.  Sie  beruht  darauf,  dass  Aceton  in  wässe- 
riger Lösung  sich  mit  Jodjodkalium  und  Kali-  oder  Natronlauge  in  der  Weise 
umsetzt  dass  1  Molekül  Aceton ,  1  Molekül  .Jodoform  und  1  Molekül  Essigsäure 
bildet.  Zunächst  muss  das  Aceton  aus  dem  Harne  in  der  auf  pag.  230  angegebenen 
"Weise  vollständig  abdeslillirt  werden.  Wegen  der  Flüchtigkeit  des  Acetons  ist  es 
zweckmässig,  die  aus  der  Vorlage  entweichenden  Dämpfe  durch  einen  mit  Wasser 
gefällten  Absorptionsapparat  streichen  zu  lassen ;  das  vorgelegte  Wasser  wird  dem 
Destillate  schliesslich  zugefügt.  Man  versetzt  die  vereinigten  Flüssigkeiten  in 
einem  verschliessbaren  Cylinder  mit  Natron-  oder  Kalilauge  im  TJeberschuss, 
schüttelt  um,  hierauf  mit  Jodjodkaliumlösung  im  TJeberschuss  und  schüttelt  noch- 
mals kräftig.  Dann  wird  eine  abgemessene  Menge  alkoholfreien  Aethers  hinzu- 
gefügt, umgeschüttelt,  bis  sich  das  Jodoform  in  Aether  gelöst  hat.  Von  dem  oben 
sich  abscheidenden  Aether  lässt  man  eine  abgemessene  Menge  in  einem  gewogenen 
Trockengläschen  verdunsten,  hierauf  wird  das  Gläschen  kurze  Zeit  über  Schwefel- 
säure gestellt  imd  wieder  gewogen.  Man  erhält  so  das  Gewicht  des  im  verdunsteten 
Aether  gelöst  gewesenen  Jodoforms,  welches  auf  das  ganze  Volumen  des  zugesetzten 
Aethers  berechnet  wird.  1  Grm.  Jodoform  entspricht  0'  147  Grm.  Aceton. ') 

')  Man  prüft  Aether  auf  einen  Gehalt  an  Alkohol ,  welcher  bekanntlich 
dieselbe  Eeaction  wie  Aceton  gibt ,  indem  man  circa  50  Ccm.  Aether  in  einem 
kleinen  Scheidetrichter  mit  einigen  Cubikcentimetern  Wasser  kräftig  durchschüttelt 
und  darauf  mit  der  unten  abgezogenen  wässerigen  Schicht  die  Jodoformprobe 
anstellt. 
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2.  Colorimetrische  Bestimmung  nach  v.  Jaksch.  In 
einem  parallclwaudlg-en  Glasti'og  versetzt  man  eine  abgemessene  Quote 
des  Hanidestillates  (5  Com.)  mit  (8  Gem.)  Zehntelnormal-Jodjodkalium- 
lösung und  Natronlauge  und  mischt  die  Flüssigkeit  gut,  in  gleicher 
Weise  verfährt  man  mit  1 — 2  Ccm.  einer  Lösung  von  chemisch  reinem 
und  wasserfreiem  Aceton  (0-25  Grm.  im  Liter)  in  einem  anderen  gleich 
weiten  Trog.  Man  stellt  nnu  die  beiden  Tröge  nebeneinander  und 
verdünnt  die  eine  oder  andere  Flüssigkeit  mit  abgemessenen  Mengen 
Wassers  so  lange,  bis  die  Trübung  in  den  aufgerührten  Flüssigkeiten 
beider  Tröge  gleich  erscheint.  Man  beurtheilt  die  Trübung  nach  der 
Sichtbarkeit  eines  schwarzen  Fadens,  der  in  einem  schwarzen  Rahmen 
horizontal  eingespannt  ist,  wobei  man  den  Rahmen  durch  eine  Milch- 
glastafel als  Spiegel  beleuchtet.  Um  vergleichbare  Resultate  zu  erzielen, 
müssen  die  Reagentien  beiden  Flüssigkeiten  in  gleicher  Reihenfolge 
zugesetzt  werden,  auch  können  nur  Niederschläge  von  gleicher  Ent- 
stehungsdauer mit  einander  verglichen  werden.  Der  Gehalt  der  Probe 
an  Aceton  wird  aus  dem  Grade  der  Verdünnung  berechnet.  Die  leicht 
ausführbare  Methode  gibt  gute  Resultate. 

3.  Titrimetrische  Bestimmung  nach  Messinger. 
Das  von  Messinger  zur  Bestimmung  des  Acetons  im  Methylalkohol 
angegebene  Verfahren  lässt  sich  nach  Huppert  auf  den  Harn  an- 
wenden, wenn  man  dafür  Sorge  trägt,  dass  bei  der  Destillation  des 
Harnes  ausser  Aceton  keine  anderen  jodbindenden  Substanzen  in  das 
Destillat  übergehen. 

Als  Substanzen,  welche  beim  Destilliren  des  Acetons  aus  dem 
Harne  in  das  Destillat  neben  Aceton  übergehen  und  ebenfalls  Jod 
binden,  kommen  Phenol,  Ammoniak  und  salpetrige  Säure  in  Betracht. 
Um  nun  ein  von  diesen  Substanzen  freies  Destillat  zu  erhalten,  ver- 
fährt man  nach  Huppert  in  der  Weise,  dass  man  den  Harn  2mal 
destilhrt.  Das  erstemal  versetzt  man  den  normalsauren  Harn  auf 
100  Ccm.  mit  nur  2  Ccm.  ÖOprocentiger  Essigsäure.  Das  erhaltene 
Destillat  ist  wohl  frei  von  Phenol,  enthält  aber  Ammoniak  und  mög- 
licherweise salpetrige  Säure.  Versetzt  man  das  erste  Destillat  mit  1  Ccm. 
8fach  verdünnter  Schwefelsäure  und  etwas  Harnstoff  und  destillirt 
nochmals,  so  sind  in  dem  zweiten  Destillat  ausser  Aceton  keine  iod- 
bindenden  Substanzen  mehr  enthalten. 

Das  Princip  der  Methode  beruht  im  Folgenden:  Bei  der  Ein- 
wirkung von  Jod  auf  das  Aceton  kommt  das  Jod  nicht  als  solches, 

sondern  als  unterjodigsaures  Salz  MOJ,  welches  sich  beim  Zusammen- 
treffen des  Alkalihydrats  mit  dem  Jod  bildet,  zur  Wirkung.  So  setzt 
sich  z.  B.  Kalihydrat  mit  .Tod  zunächst  in  folgender  Weise  um  • 
1.  J,  +  KOH  =  KOJ  +  JH ;  JH  -f  KOH  =  JK  +  H.,0  ' 
Demnach  ist  das  zugesetzte  Jod  als  KOJ  und  JK  in  gleichen 
Molekü  en  vorhanden.  Hat  die  Bildung  des  .Jodoforms  stattgefunden, 
so  ist  das  nicht  verbrauchte  nnterjodigsauere  Salz  neben  einem  Ueber- 
schuss  von  Jodkalium  in  Lösung.  Wird  diese  Lösung  mit  Salzsäure 
angesäuert,  so  setzen  sich  das  nnterjodigsauere  Salz  und  das  Jodkalium 
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in  der  Weise  um,  dass  dabei  sämmtliches  Jod  wieder  frei  wird  nach 
der  Gleichung: 

2.    KOJ  + JK+ 2C1H  =  J2  +  2CIK  +  H2O. 

Für  diese  Reaction  nimmt  das  unterjodigsauere  Kalium  wieder 
2  Moleküle  Jodkalium  in  Anspruch ,  also  so  viel  als  bei  der  Bildung 
des  unterjodigsaueren  Salzes  aus  Jod  und  Alkalihydrat  nach  der  ersten 
Gleichung  entstanden  war ;  es  bleibt  jedoch  hierbei  jene  Menge  Jod- 
kalium ausserhalb  der  Reaction,  welche  der  zur  Jodoformbildung  ver- 
wendeten Menge  von  unterjodigsauerem  Kali  entspricht,  und  diese  ist 
deshalb  gleichfalls  als  Verbrauch  zu  betrachten.  Da  nun  1  Molekül 
Aceton,  indem  es  1  Molekül  Jodoform  bildet,  3  Atome  Jod  aus  dem 
unterjodigsaueren  Salz  verbraucht  und  weitere  3  Atome  Jod,  welche 
im  Jodkalium  enthalten  sind,  von  der  sub  2  angegebenen  Umsetzung 
unberührt  bleiben,  so  entspricht  der  Gesammtverbrauch  an  Jod  für 
1  Molekül  Aceton  6  Atome  Jod  =  SJ^.  Titrirt  man  also  das  übng 
gebliebene  Jod  zurück,  so  lässt  sich  aus  der  Menge  des  für  die 
Bildung  von  Jodoform  verbrauchten  Jods  die  Menge  des  Acetons 
berechnen. 

Es  wird  daher  das  von  jodbindenden  Substanzen  freie  Destillat 
mit  Vio-Normal-Jodlösung  und  Kalihydrat  versetzt,  geschüttelt,  dann 
das  nicht  in  Action  getretene  Jod  aus  der  gleichen  Anzahl  Moleküle 
von  unterjodigsauerem  Kali  und  Jodkalium  durch  Salzsäui-e  frei  gemacht 
und  mit  i/iQ-Normal-Natriumthiosulfatlösung  zurücktitrirt. 

Erforderliche  Lösungen:  1.  Zehntelnorm al- Je dlösung.  Die 
Lösung  soU  im  Liter  12-685  Grm.  Jod  enthalten;  es  wird  durch  Jodkalium  m 
Lösung  gebracht,  wozu  ungefähr  20  Grm.  nöthig  sind.  2.  Zehntel-^* ormal- 
Natriumthiosulfat.  Von  reinem  kiystallisirten  unterschwefligsaueren  Patron 
S,0  ,Na„  5H.3O,  wird  so  viel  in  Wasser  gelöst,  dass  das  Liter  24-8  Grm.  enthalt. 
3.  Stärkelösung. 

4.  In  letzter  Zeit  empfahl  Ad.  Jolles^)  zum  Nachweis  und 
zur  Bestimmung  des  Acetons  im  Harne  die  von  H.  Strache2)  ange- 
gebene Methode  der  Bestimmung  des  Carbonylsauerstoflfes  der  Aldehyde 

und  Ketone.  3)  -d  ■  ^ 

Das  Princip  der  Methode  von  H.  Strache  ist  folgendes:  Bringt 
man  Phenylhydrazin,  CeH,,NH.NH2  mit  heisser  Fehling'scher 
Lösung  zusammen,  dann  spaltet  ersteres  seinen  sämmtUchen  Stickstoff 
gasförmig  ab.  Bei  diesem  Vorgang  wird  Fehling' sehe  Lösung  redu- 
cirt,  das  Phenylhydrazin  wird  zu  Benzol  und  Phenol. 

Durch  die  gleichzeitige  Gegenwart  eines  Ketons  oder  Aldehyds 
wird  jedoch  die  geschilderte  Wirkung  der  F  e  h  1  i  n  g'schen  Lösung 
auf  das  Phenylhydrazin  aufgehoben.  Das  Phenylhydrazm  verbindet 
sich  nämlich  mit  dem  Keton  zu  einem  Hydrazon,  welches  vonl^eb- 
ling'scher  Lösung  nicht  mehr  zerlegt  wird. 

>■)  Wr.  med.  Wochenschr.  1892,  .  Nr.  15. 

3)  Monatsh.  f.  Chemie.  XII,  524  und  XIH,  299.  ,  ,    ir  . 

«)  Bekanntlich  ist  das  Aceton  CH,-CO-CH,  das  erste  Glied  der  Ketone 
der  aliphatischen  Reihe,  und  man  bezeichnet  den  im  zweiwerthigen  Lü-  (Larbonyi-; 
Best  enthaltenen  Säuerst oiT  als  Carbonylsauerstoff. 
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25^>CO  +  HaN.NH.C^H,  =  gJJpC  =  N.NII.C„H,  +  H^O 

Aceton       Plienylhydrazin  Acetoiibydrazon 
Ein  Molekül  Aceton  bindet  bei  Bildung  eines  Moleküles  Hydrazon, 
wie  die  obige  Formel  zeigt,  ein  Molekül  Phenylhydrazin  =  2  Atome  N. 

Wird  also  eine  Pheuylhydrazinlösung  von  bekanntem  Gehalte 
mit  einer  unbekannten  Menge  Aceton  unter  Bildung  von  Hydrazon 
vereinigt  und  hierauf  mittelst  Fehling'scher  Lösung  zersetzt,  dann 
wird  eine  dem  gebildeten  Hydrazon  entsprechende  Menge  Phenyl- 
hydrazin der  Zerlegung  entgehen  und  man  erhält  dementsprechend 
weniger  gasförmigen  N  in  die  Vorlage,  als  dem  Gehalte  der  Lösung 
an  Phenylhydrazin  entspricht.  Aus  der  Verminderung  des  Stickstoffes 
wird  der  Aeetongehalt  berechnet. 

Bei  der  Zerlegung  des  Phenylhydrazins  mit  Fehling'scher 
Lösung  entsteht,  wie  oben  angegeben,  Benzol,  welches  sich  im  Mess- 
rohre theils  in  gasförmigem,  theils  in  condensirtem  Zustande  vorfindet. 
Es  muss  daher  bei  der  Reduction  des  abgelesenen  Volum  des  gas- 
förmigen N  auch  die  Tension  des  Benzoldampfes  in  Rechnung  ge- 
bracht werden. 

Um  das  Gewicht  an  N  zu  erhalten,  wird  das  reducirte  Volumen 
mit  dem  Gewichte  von  1  Ccm.  N  =  0-0012562  multiplicirt.  Es  ent- 
sprechen 28  Gewichtstheile  N  58  Gewichtstheilen  Aceton  oder  1  Ge- 
wichtstheil  N  2*07  Gewichtstheilen  Aceton. 

Ausführung.  Vor  Allem  wird  der  Stickstoffgehalt  des  käuf- 
lichen reinen  salzsaueren  Phenylhydrazins  durch  den  Versuch,  und 
zwar  nach  S  t  r  a  c  h  e  mittelst  Zersetzung  durch  heisseFehlin  g'sche 
Lösung  und  Auffangen  des  gebildeten  gasförmigen  Stickstoffes  bestimmt. 
Reines  salzsaueres  Phenylhydrazin  hat  einen  berechneten  Stickstoffgehalt 
von  19-430/0.  Diese  Bestimmung  wird  in  folgender  Weise  ausgeführt. 

1.  Es  werden  0-5Grm.  salzsaueres  Phenylhydrazin  unter 
Zusatz  von  ungefähr  1-5  Grm.  essigsaueren  Natrons,  in  warmem  Wasser 
gelöst  und  auf  ein  Volumen  von  100  Ccm.  gebracht. 

2,  Man  bereitet  sich  eine  Fehl  ing'sche  Lösung  durch  Mischen 
von  50  Ccm.  einer  Kupfervitriollösung  (70  Grm.  SO^Cu  -f  5  aq.  im 
Liter)  mit  50  Ccm.  einer  alkalischen  Seignettesalzlösung  (250  Grm. 
Seignettesalz  und  260  Grm.  KOH  im  Liter). 

Man  füllt  nun  100  Ccm.  der  F  e  h  1  i  n  g'schen  Lösung  in  einem 
Kolben,  welcher  mit  einem  dreifach  durchbohrten  Stopfen  versehen 
ist.  Durch  die  mittlere  Bohrung  desselben  mündet  ein  mit  Hahn  ver- 
schliessbarer  Trichter  in  den  Kolben,  die  zweite  Oeffnung  dient  zur 
Aufnahme  des  Gasentbindungsrohres  und  durch  die  dritte  Oeffnung 
geht  ein  bis  auf  den  Boden  des  Kolbens  reichendes  rechtwinklig 
gebogenes  Rohr,  durch  welches  die  in  einem  zweiten  Kolben  ent- 
wickelten Wasserdämpfe  eingeleitet  werden. 

Es  wird  der  mit  der  Fehl  in  g'schen  Lösung  beschickte  Kolben 
zum  Sieden  erhitzt  und  nachdem  alle  Luft  aus  dem  Apparate  aus- 
getrieben wurde,  wird  das  Gasentbindungsrohr  unter  Wasser  als  Sperr- 
fliissigkeit  in  eine  Messröhre  eingeführt.    Nun  werden  50  Ccm.  der 
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oben  bereiteten  Phcnylhydrazinlösung  aus  dem  Hahntrichter  durcli 
Oetfnen  des  Hahnes  in  die  siedende  Fehling'sche  Lösung  eingelassen. 
Es  tritt  die  ötickstoffentwicklung  sofort  unter  Abschcidung  von  Kupfer- 
oxydul ein,  welches  sich  am  Boden  sammelt  und  während  des  Kochens 
ein  Stessen  der  Flüssigkeit  verursacht.  Diesem  Uebelstande  wird  eben 
durch  Einleiten  von  Wasserdampf  vorgebeugt.  Hört  die  Gasentwick- 
lung auf,  dann  ist  die  Reaction  beendet.  Das  Messrohr  wird  in  ein 
Kühlgefäss  übertragen  und  das  darin  enthaltene  Gas  nach  den  Regeln 
der  Gasometrie  abgelesen  und  das  so  erhaltene  Volum,  unter  Berück- 
sichtigung der  Tension  des  Benzoldampfes  auf  das  Volum  von  0" 
und  760  Mm.  reducirt. 

Um  nun  den  A  ce tongeh  alt  des  Harnes  zu  bestimmen,  wird 
zunächst  aus  einer  gemessenen  Menge  Harn  das  Aceton  in  eine  Vor- 
lage (Peligot)  überdestillirt ,  welche  mit  Phcnylhydrazinlösung  von 
bekanntem  Gehalt  gefüllt  ist.  Die  so  erhaltene  Lösung  wird  abgekühlt, 
auf  100  Gem.  verdünnt ,  50  Gem.  davon  in  den  Hahntrichter  ein- 
gebracht und  durch  Einfliessenlassen  in  die  siedende  Fehling'sche 
Lösung  wie  oben  der  Stickstoff  entwickelt.  Aus  der  Verminderung 
des  Stickstoft'geh  altes  gegenüber  des  für  die  Phcnylhydrazinlösung 
berechneten,  ergibt  sich  der  Gehalt  des  Harnes  an  Aceton. 

Die  Methode  ist  im  chemischen  Laboratorium  sehr  leicht  und  in  kurzer 
Zeit  durchführbar. 

J  oll  es  zeigte,  dass  der  Harn  keine  flüchtigen,  das  Phenylhydrazin  redu- 
cirenden  Substanzen  enthalte.  Immerhin  erhielt  er  bei  Versuchen  mit  normalem 
Harn  in  den  Belegsanalysen,  statt  19'247o  ^  des  Phenylhydrazins,  Zahlen,  die 
sich  zwischen  181— 19-77o  ^  bewegen.  Die  Differenzen  zwischen  dem  Eesultate 
der  Messinger'schen  und  der  Acetonphenylhydrazinproben  schwanken  ±_0^07 
bis  OGO^Vo-  Iii  einem  Versuche  betrug  die  gefundene  Menge  Aceton  nur  777o 
der  zugesetzten.  Es  bedarf  daher  noch  weiterer  Prüfung,  um  den  Werth  der 
Methode  für  die  Acetonbestimmung  im  Harn  festzustellen. 

§.  63.  Acetessigsäure,  Diacetsäure,  C,R,0,,  CH3.CO.CH2.COOH. 

Versetzt  man  manche  diabetische  Harne  mit  einigen  Tropfen 
Eisenclilorid,  so  zeigen  diese  eine  violettrothe  Färbung.  Gerhardt, 

1)  Strache  berechnet  folgende  Tabelle  der  Tension  von  Benzol -f  Wasser 
für  die  Temperaturen  von  15—25°  C. 


Temperatur 


Tension 
Benzol  +  Waeser 


Acetesaigsäure,  Diacetsäure. 
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der  diese  Reaction  zuerst  beobachtete,  bezog  sie  auf  die  Gegenwart 
des  Acetessigsäurcestors.  Es  zeigten  jedoch  v,  J  a  k  s  c  h,  P  e  n  z  o  1  d  t 
u.  A.,  dass  die  fragUche  Substanz  Acetcssigsäure  ist.  Nach  v.  Jaksch 
wird  das  Auftreten  von  Acetcssigsäure  im  Harn  —  Diaceturie 
—  unter  physiologischen  Verhältnissen  niemals  beobaclitet.  Unter 
pathologischen  Verhältnissen  kommt  Diaceturie  beim  Diabetes ,  bei 
febrilen  Processen,  bei  dyspeptischen  Processen,  auch  bei  Hungernden, 
ferner  als  Ausdruck  einer  Autointoxication,  als  Krankheit  eigener  Art 
vor.  Vi''ährend  v.  Jaksch  der  Diaceturie  von  Kindern  keine  zu  hohe 
Bedeutung  beimisst,  hält  er  dieselbe  bei  Erwachsenen  von  schlimmer 
prognostischer  Bedeutung.  Bei  diesen  ist  sowohl  die  fieberhafte,  als 
diabetische  Diaceturie  zumeist  Vorläufer  von  comatösen  Erscheinungen, 
unter  denen  die  Kranken  zu  Grunde  gehen.  Im  Harne  kommt  die 
Acetcssigsäure  häufig  neben  Aceton  gleichzeitig,  doch  auch  allein  vor, 
sie  ist  auch  ein  steter  Begleiter  der  ß-Oxybuttersäure  im  Harne. 

Chemische  Eigenschaften.  1.  Die  Acetessigsäure  wird  künstlich  durch 
vorsichtige  Verseifung  des  Acetessigsäureesters  gewonnen.  ■  Die  freie  Säure  ist  nur 
wenig  beständig,  sie  bildet  eine  farblose,  stark  sauere,  in  Wasser  mischbare,  in 
Aether  lösliche  Flüssigkeit,  welche  schon  beim  Erwärmen  unter  100"  C.  in  Aceton 
und  Kohlensäure  zerfällt.  Sie  bildet  im  "Wasser  leicht  lösliche  Alkalisalze,  welche 
sich  sowohl  in  Lösung,  wie  im  trockenen  Zustande  in  Aceton  und  cärbonate 
zersetzen. 

2.  Sowohl  die  Säure,  wie  ihre  Salze,  welche  in  ihren  Reactionen  sich  wie 
Aceton  verhalten,  färben  sich  im  Gegensatze  zu  diesem  mit  Eisenchlorid  violett 
und  bei  einem  Ueberschuss  des  Eisenchlorids  rothbraun.  Die  Färbung  verblasst 
innerhalb  24  Stunden  (v.  Jaksch),  schneller  in  der  Wärme,  sowie  auf  Zusatz 
einer  Mineralsäure.  Die  zahh-eichen,  im  Harne  durch  Uebergang  von  Arzneikörpern 
in  diesem  vorkommenden  Stoffe  (Salicylsäure,  Phenol,  Antipyrin,  Thallin,  Kairin), 
welche  mit  Eisenchlorid  ebenfalls  ähnliche,  und  zwar  violette,  braunrothe  und 
purpurrothe  Färbungen  geben,  behalten  diese  für  längere  Zeit  bleibend. 

Zum  Nachweis  der  Acetessigsäure  im  Harne  soll,  da  dieselbe 
beim  Stehen  des  Harnes  längstens  in  24 — 48  Stunden  schwindet, 
möglichst  der  frische  Harn  untersucht  werden.  Man  versetzt  den  Harn 
mit  einer  massig  concentrirten  Lösung  von  Eisenchlorid,  filtrirt,  wenn 
nöthig,  den  entstandenen  Eisenphosphatniederschlag  ab  und  setzt  dem 
Filtrate  noch  etwas  Eisenchlorid  zu.  Bei  Gegenwart  von  Acetessig- 
säure wird  das  Piltrat  bordeauxroth.  Als  weitere  Probe  kann  man: 
1.  eine  Portion  des  Harnes  zum  Kochen  erhitzen,  in  derselben  muss 
nun  die  obige  Reaction  sehr  schwach  oder  negativ  ausfallen ;  2.  man 
säuert  eine  neue  Portion  Harn  stark  mit  Schwefelsäure  an  und  extrahirt 
mit  Aether.  Schüttelt  man  darauf  den  abgehobenen  Aether  mit  einigen 
Tropfen  einer  sehr  verdünnten  Eisenchloridlösung,  so  färbt  sich  die 
wässerige  Scliicht  bei  Gegenwart  von  Acetessigsäure  schön  violett, 
auf  Zusatz  von  mehr  Eisenchlorid  bordeauxroth.  Auch  diese  Reaction 
verblasst  in  24— 48  Stunden ,  schneller  noch  in  der  Wärme  (die 
Salicylsäure  wird  dem  angesäuerten  Harn  durch  Benzol  oder  durch 
Cliloroform  entzogen,  die  Acetessigsäure  dagegen  nicht).  Diese  Reactionen 
werden  noch  bekräftigt,  wenn  sowohl  die  Untersuchung  des  Harnes 
direct,  als  die  des  Destillates  grosse  Mengen  Aceton  aufweist,  während 
für  sich  allein  der  Nachweis  des  Acetons  keineswegs  auf  die  gleich- 
zeitige Anwesenheit  der  Acetessigsäure  zu  schliesscn  gestattet. 
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§.  64.  ß-Oxybuttersäure,  C.HsOa,  CH3.CH.OH.CH2.COOH. 

Das  Auftreten  grosser  Mengen  Ammoniak  bei  schwerem  Diabetes, 
namentlich  das  Ueberwiegen  der  Alkalien  über  die  bekannten  Säuren 
bei  gleichzeitig  sauerer  Reaction  des  Harnes,  veranlassten  Haller- 
vorden  und  später  Stadelmann,   nach  einer  neuen  Säure  im 
diabetischen  Harne  zu  suchen.   Stadelraann  erhielt  nun  bei  der 
Destillation  des  angesäuerten  Harnes  die  a.-C r  0 1 0  n  s  ä u  r  e.  Minkowski 
zeigte  jedoch,  dass  die  a-Crotonsäure  im  Harne  originär  nicht  vor- 
handen ist,   sondern  sich  aus  der  ß-Oxy buttersäure  abspaltet, 
welche   beim  Kochen  mit  Mineralsäuren  in  Wasser  und  a-Croton- 
säure  —  CH3.CH.CH.COOH  —  zerfällt.    Die  ß-Oxybuttersäure  wurde 
im  Harne  bei  schweren  Fällen  von  Diabetes  mellitus,  auch  im  Leichen- 
blute  Diabetischer,  beim  Uebergange  der  Diabetiker  zur  animalischen 
Kost,  auch  nur  vorübergehend  bei  Scharlach  und  Masern,  bei  absti- 
nirenden  Geisteskranken  aufgefunden.  Ihr  Auftreten  im  Harne  ist  stets 
von  Acetessigsäure  begleitet ;  durch  Oxydation  mit  Chromsäuremischung 
liefert  sie  Aceton.  Doch  ist  nach  Wölpe  ein  quantitativer  Zusammen- 
hang zwischen  dem  Gehalte  des  Harnes  an  Ammoniak,  an  Aceton  oder 
an  Acetessigsäure  und  bei  Diabetes  zwischen  dem  Gehalte  an  Zucker 
und  dem  an  ß-Oxybuttersäure,  nicht  nachzuweisen.  Das  Auftreten  der 
Säure  ist  zunächst  als  Symptom  einer  möglichen  Säureintoxication  von 
Bedeutung;  in  harnanalytischer  Beziehung  ist  die  ß-Oxybuttersäure 
von  Wichtigkeit  wegen  ihrer  Eigenschaft,  die  Ebene  des  polarisirten 
Lichtes  nach  links  zu  drehen,  wodurch  sie  den  Nachweis  und  die 
Bestimmung  des  Traubenzuckers  durch  Circumpolarisation  erschwert. 
Nach  den  Beobachtungen  von  Külz  (auf  Grundlage  der  specifischen 
Drehung  des  Natronsalzes  mit  — lö«)  kommt  die  Oxybuttersäure  in 
der  24stündigen  Harnmenge  von  Diabetikern  zu  19 — 50  Grm.,  in 
seltenen  Fällen  von  67—233  Grm.  vor.  Wölpe  fand  in  den  von  ihn 
bestimmten  Fällen  nur  15 — 16  Grm.  für  den  gleichen  Zeitraum. 

Eigenschaften.  Die  ß-Oxybuttersäure  bildet  einen  geruch- 
und  farblosen,  mit  Wasserdämpfen  nicht  flüchtigen  Syrup,  sie  ist  eine 
einbasische  Säure;  ihre  Salze  sind  leicht  löslich  im  Wasser,  schwer 
löslich  in  absolutem  Alkohol;  aus  letzterer  Lösung  werden  sie  durch 
Aether  gefällt.  Sowohl  die  Säure  als  die  Salze  sind  linksdrehend,  und 
zwar  ist  für  die  Säure  nach  Minkowski  a)D  =  — 20-6''  in  9-8pro- 
centiger  Lösung,  nach  Külz  = — 23-4o  in  1— 5-5procentiger  Lösung; 
das  Natronsalz  hat  nach  Minkowski  a)D  =  — 15-00  in  32-lpro- 
centiger  Lösung.  Mit  Bisenchlorid  gibt  die  Oxybuttersäure  keine  Roth- 
färbung. 

Nachweis.  Nur  in  Harnen,  welche  mit  Eisenchlorid  die  Re- 
action auf  Acetessigsäure  geben,  kann  man  auch  das  Vorhandensein 
der  ß-Oxybuttcrsäure  vermuthen.  Sie  ist  aber  nicht  in  jedem  soleheu 
Harne  vorhanden.  Da  ihr  Nachweis  durch  eine  einfache  Reaction 
nicht  möglich  ist,  so  kann  sie  erst,  nachdem  sie  aus  dem  Harne 
isolirt  wurde,  erkannt  werden. 


Blut  ;ind  Blutfarbstoffe  im  Harne. 
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Zum  Nachweise  im  diabetischen  Harne  werden  nach  E.  Külz 
100  Ccm.  des  eiweissfreien  \mä  durch  Hefe  vergohrenen  Harnes  mit 
Bleiessig-  und  Ammoniak  gefällt  und  das  Filtrat  im  Polarisations- 
apparate untersucht.  Ist  Linksdrehung  vorlianden,  so  ist  die  Anwesen- 
heit von  Oxybuttersäure  wahrscheinlich.  Da  die  Vergährung  des  Trauben- 
zuckers 1 — 2  Tage  dauert,  andererseits  durch  Bleiessig  und  Ammoniak 
Traubenzucker  gefällt  wird,  während  die  ß-Oxybuttersäure  in  Lösung 
bleibt,  so  ist  die  Annahme  von  Schotten  wohl  gerechtfertigt,  dass  man 
mit  Umgehung  der  Gährung,  den  Harn  mit  Bleicssig  und  Ammoniak 
fallen  und  das  Filtrat  auf  Linksdrehung  untersuchen  könnte. 

E ei  ndar  st  eilung  der  Säure  nacli  E.Külz.  Eiweissfreier  diabetischer 
Harn  wird  mit  Hefe  vergohi-en,  zum  Syrup  verdunstet  und  nach  dem  Neutralisiren 
mit  kohlensauerem  Natron  weiter  eingedampft;  der  Rückstand  wird  nun  mit 
95procentigem  Alkohol  gefällt,  das  Filtrat  verdunstet  und  dies  so  oft  wiederholt, 
bis  absoluter  Alkoliol  keinen  Niederschlag  mehr  bewirkt.  Von  der  letzten  Lösung 
wird  der  Alkohol  abdestillirt ,  die  letzten  Spuren  des  Alkohols  durch  Schütteln 
mit  Aether  entfernt,  mit  Schwefelsäiu-e  angesäuert  und  nun  mit  Aether  erschöpft. 
Die  nach  dem  Verjagen  des  Aethers  bleibende  Flüssigkeit  wird  vorsichtig  mit 
basisch  essigsauerem  Blei  ausgefällt,  das  Filtrat  mit  Schwefelwasserstoff  behandelt, 
wieder  flltrü-t  und  zur  Entfernung  der  Essigsäure  wiederholt,  nach  starkem  Ver- 
dünnen mit  Wasser,  abgedampft.  Die  zurückbleibende  Säui-e  wird  darauf  erst  in 
das  Barytsalz,  dann  durch  schwefelsaueres  SUber  in  das  Silbersalz  übergeführt, 
dies  durch  Umki-ystallisiren  gereinigt  und  durch  Schwefelwasserstoff  zerlegt ;  beim 
Abdampfen  des  Filtrates  hinterbleibt  die  Säure  als  farbloser  Syrup. 

Die  M  enge  der  ß-Oxybuttersäui'e  lässt  sich  nach  Wölpe  annähernd  be- 
stimmen, wenn  man  den  Alkoholauszug  von  O'S— 1  Liter  Harn  mit  Schwefelsäure 
ansäuert  und  mit  Aether,  so  lange  als  er  noch  Säure  aufnimmt,  ausschüttelt.  Von 
Zucker  befreit  man  die  ätherische  Lösung  dui-ch  Schütteln  mit  wenig  Wasser ;  um 
dabei  den  Verlust  durch  Uebei'tritt  von  Säure  an  das  Wasser  einzuschränken,  werden 
sämmtliche  Aetherportionen  mit  dem  schon  benützten  Wasser  gewaschen.  Die  ge- 
sammten  ätherischen  Auszüge  werden  verdunstet,  der  leicht  bräunliche  Eückstand 
nach  dem  Verdünnen  durch  Wasser  mit  Bleiessig  gefällt,  das  Filtrat  mit  Schwefel- 
wasserstoff entbleit ,  auf  ein  bestimmtes  Volumen  (25—50  Gem.)  gebracht  und 
polarisirt. 

§.  65.  Blut  und  Blutfarbstoffe. 

Blut  kann  dem  Harne  in  mehr  minder  grossen  Mengen 
beigemengt  sein,  wobei  es  denselben  vom  lichten  fleischroth 
und  blutroth  bis  zum  grünlichbraun  färbt.  Dabei  ist  der 
Harn  zumeist  trübe.  Sehr  geringe  Mengen  von  Blut  verändern 
kaum  die  Eigenfarbe  des  Harnes,  erst  ein  sich  nach  längerem 
Stehen  am  oberen  Rande  des  Sedimentes  bildender  rother  Streifen 
aus  Blutkörperchen  bestehend  weist  in  solchen  Fällen  auf  die 
Gegenwart  von  Blut  im  Harne  hin. 

Das  Blut  tritt  in  den  Harn  entweder  an  das  Stroma  der 
Blutkörperchen  gebunden  über  —  Hämaturie  —  oder  es 
erseheint  im  Harn  nur  der  mehr  weniger  veränderte  Blutfarb- 
stoff bei  gleichzeitigem  gänzlichen  Fehlen  der  Blutkörperchen  — 
Hämoglobinurie. 

I.  Die  Hämaturie  tritt  als:  1.  capillare  oder  paren- 
chymatöse Blutung  auf;  2.  ist  sie  durch  ßhexis  grösserer  Gie- 
fässe  entstanden.    Bei  der  parenchymatösen  Blutung    aus  den 


240 


III.  Abschnitt. 


Harnwegen  deutet  schon  die  Färbung  des  Harnes  auf  eine  innige 
Mischung  des  Blutes  mit  demselben.  Neben  Blutkörperchen  im  Sedi- 
mente findet  sich  in  Folge  der  Einwirkung  des  Harnes  auf  das  Blut 
auch  Blutfarbstoff  in  Lösung,  der  Harn  stellt  eine  rothbraunc  Flüssig- 
keit dar,  deren  Färbung  durch  das  gelöste  und  desoxydirte  Hämo- 
globin bedingt  wird.  Die  sauere  Reaction  desselben  wird  von  der  ge- 
ringen Blutmenge  kaum  merklich  beeinflusst.  Ueber  das  Verhalten  der 
Blutkörperchen  im  Sedimente  s.  V.  Abschnitt. 

Die  Blutung  in  Folge  Rhexis  grösserer  Gefässe 
ertheilt  dem  Harn  eine  lichtrothe,  bei  ausnehmend  starker  Blutung 
auch  eine  dunkelrothe,  dem  venösen  Blute  ähnliche  Färbung.  Die 
Reaction  des  Harnes  wird  neutral,  häufig  wegen  der  prävalirenden 
Alkalescenz  des  Blutes  auch  alkalisch.  Das  Verhalten  der  Blutkörper- 
chen im  Sedimente  weicht  von  dem  bei  der  parenchymatösen  Blutung 
in  erheblicher  Weise  ab.  S.  V.  Abschnitt. 

Sowohl  die  parenchymatöse,  als  die  durch  Rhexis  grösserer 
Gefässe  entstandene  Blutung  kann  in  allen  Theilen  des  uropoetischen 
Systems  ihren  Ursprung  haben  und  die  Bestimmung  der  Oertlichkeit 
der  Blutung  bei  der  Hämaturie  ist  für  den  Kliniker  von  Wichtigkeit. 

A.  Nierenblutungen  sind  nur  sehr  selten  copiöser  Natur, 
mögen  sie  in  Folge  reizender  Arzneistoflfe  —  Canthariden,  Terpen- 
tinöl —  oder  bei  entzündlicher  Reizung,  oder  in  Folge  hämorrhagi- 
scher Infarcte  entstanden  sein,  sie  sind  meistens  geringfügig  und  von 
kurzer  Dauer.  Anhaltende  Nierenblutungen  kommen  am  häufigsten  bei 
der  acuten  d if  f  u  s  en  N i e r  enen tzün  du ng  vor.  Charakteristisch 
für  die  Nierenblutungen  sind  die  cylindrischen  Abdrücke  der  Gerinnsel, 
welche  sich  bereits  innerhalb  der  Harncanälchen  bilden  —  Blutcylinder, 
auch  Faserstoifcylinder,  in  denen  Blutkörperchen  eingeschlossen  sind, 
und  welche  im  Sedimente  neben  den  freien  Blutkörperchen  mit  dem 
Mikroskope  wahrnehmbar  sind.  Bei  Nierenblutungen  ist  die  Reaction 
des  frischen  Harnes  immer  sauer.  Hingegen  wird,  abgesehen  von 
traumatischen  und  hämorrhoidalen  Blutungen,  kaum  ein  Zustand  der 
Blase  eine  Blutung  bedingen,  in  welchem  nicht  auch  Blasencatarrh 
und  Cystitis  vorhanden  wäre,  somit  der  Harn  nicht  auch  alkalisch 
reagiren  würde.  Doch  ist  immerhin  zu  beachten,  dass  auch  bei 
Blutungen  in  der  Niere  der  Harn  durch  die  fixen  Alkalien  des  Blut- 
serums alkalisch  werden  kann.  Zur  Entscheidung  der  Frage,  ob 
die  Blutung  aus  der  Nierensubstanz  oder  von  der  Schleimhaut  der 
Harnwege  herstammt,  wird  man  neben  Berücksichtigung  einer  etwaigen 
in  dem  Nierenbecken  oder  in  der  Blase  bestehenden  Krankheit  auch 
die  Grösse  und  Form  der  gebildeten  und  entleerten  Blutgerinnsel 
beobachten.  Voluminöse,  dem  blossen  Auge  auffallende 
Gerinnsel  im  Harne  sind  niemals  in  der  Niere  ent- 
standen, und  das  Blut,  welches  sie  begleitet,  stammt  nur  in  den 
seltensten  Fällen  —  bei  traumatischen  Läsionen,  aus  den  eigentlichen 
Nierengefässen.  Bei  Blutungen  aus  dem  Nierenbecken  gehen  oft 
mit  dem  Urin  Blutgerinnsel  ab,  welche  die  Gestalt  und  den  Umfang 
der  Nierenkelche  nachbilden. 
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B.  In  den  Ureteren  bilden  sich  zuweilen,  wenn  sie  von 
reinem,  niclit  mit  Urin  vermischtem  Blut  durchströmt  werden,  wie 
das  bei  totaler  Verstopfung  des  Nierenbeckens  durch  Krebsmasse 
oder  Blutgerinnsel  möglich  ist,  feste  drehrunde  Pfropfe  von  ansehn- 
licher Lcänge  und  einem  dem  Lumen  des  ausgedehnten  Ureters  ent- 
spx'echenden  Querschnitt. 

Blutungen  aus  dem  Nierenbecken  und  den  Harnleitern 
werden  am  häufigsten  durch  Nierensteine,  seltener  durch  Verschwä- 
rungen  dieser  Theile  aus  anderen  Ursachen  —  Krebs  —  veranlasst. 
In  solchen  Fällen  besteht  meistens  schon  eine  Pyelitis  seit  längerer 
Zeit  und  der  Harn  enthält  neben  Blut  auch  Eiterkörperchen  und  zu- 
weilen Harnconcretionen. 

C.  Bei  B 1  a  s  e  n  b  1  u  t  u  n  g  e  n  entstehen  hie  und  da  so  voluminöse 
Blutcoagula,  dass  sie  nicht  ohne  vorgängige  Verkleinerung,  sei  es 
durch  mechanische  Zerstückelung,  mittelst  in  die  Blase  eingeführter 
Instrumente,  durch  die  Harnröhre  abgeführt  werden  können. 

Blasenblutungen  werden  bedingt:  a)  Durch  Varicositäten 
der  Pars  prostatica  und  der  Blase  (die  sogenannten  Blasen- 
hämorrhoiden).  Diese  Blutungen  treten  zumeist  plötzlich  auf,  Schmerz 
in  der  Blase  oder  Harnröhre  fehlt,  der  Harn  ist  blutroth  gefärbt  und 
wird  in  sehr  grossen  Mengen  entleert.  Zuweilen  ist  die  Blutung  so 
stark,  dass  man  in  der  entleerten  Flüssigkeit,  mehr  Blutflüssigkeit 
als  Harn  vorfindet,  die  Reaction  des  Harnes  ist  dabei  neutral  oder 
durch  die  grosse  Menge  des  Blutes  selbst  alkalisch.  Im  Sedimente 
findet  man  die  Blutkörperchen  von  normaler  Form  und  Grösse.  In 
der  freien  Zwischenzeit  ist  der  Harn  entweder  vollkommen  normal 
oder  er  deutet  auf  einen  leichten  chronischen  Blasencatarrh. 

Zum  UnterscMed  von  Zottenkrebs  fehlt  Cacliexie,  die  starke  Schmerz- 
haftigkeit  in  der  Harnröhre  nnd  im  Perineum,  aber  auch  der  sehr  schmerzhafte 
Harndrang.  Vom  Mastdarm  aus  ist  keine  Geschwulst  zu  fühlen,  die  Leistendrüsen 
sind  nicht  infiltrirt. 

b)  Bei  Blasensteinen  tritt  die  Blutung  selten  so  heftig  auf, 
wie  bei  den  Varicositäten  der  Blase  und  bei  den  Zottengeschwülstenj 
sie  erscheint  meist  nach  stärkerer  körperlicher  Bewegung,  zuweilen 
beim  Schlüsse  des  Harnlassens,  wenn  die  Blasenwände  den  Stein  enger 
umschliessen.  Die  Blutungen  bei  Blasensteinen  sind  gewöhnlich  mit 
eitrigen  Blasencatarrhen  verbunden. 

c)  Die  durch  E.ntozoen  bedingte  Blasenblutung.  Siehe 
V.  Abschnitt. 

d)  Die  bei  tuberculösen,  diphtheritischen  und  crou- 
pösen  Processen  der  Blase  vorkommenden  Blutungen  sind  in  der 
Regel  parenchymatös.  Bei  schweren  Typhen,  puerperalen  Processen, 
bei  allgemeiner  Diphtheritis  findet  man  oft  ganze  Stücke  necrotischer 
Blasenschleimhaut  und  fibröse  Croupmembranen  im  Sediment. 

D.  Die  B 1  u  t  u  n  g  aus  dem  B 1  a  s  e  n  h  a  1  s,  d.  h.  aus  demjenigen 
Theil  der  Pars  prostatica  urethrae,  welche  gegen  die  Blase  zu  gelegen 
ist,  zeigt  das  Eigenthümlichc ,  dass  der  Urin  gewöhnlich  normal  ab- 
läuft, und  erst  ganz  am  Ende  des  Harnlassens,   wenn  der  Sphincter 
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III.  Abschnitt. 


vesicae  sich  zu  contraliiren  beginnt,  blutig  gefärbt  erscheint.  Zum 
Unterschiede  von  der  Harnröhrenblutuug  fehlt  das  continuirliche  Ab- 
träufeln von  Blut  aus  der  Harnröhre,  auch  ist  man  nicht  im  Stande, 
mit  den  Fingern  Blutstropfen  aus  der  Harnröhre  herauszustreifen. 
Führt  man  den  Catheter  in  die  Blase  ein,  so  fliesst  der  Urin  blutfrei 
ab  und  nur  zum  Schlüsse,  wenn  der  Catheter  entfernt  Avird,  tritt  die 
Blutung  ein.  Diese  Momente  sprechen  dafür,  dass  sich  die  blutende 
Stelle  innerhalb  des  Sphineter  vesicae  externus  befindet. 

E.  H  a  r  n  r  ö  h  r  e  n  b  1  u  t  u  n  g  e  n  unterscheiden  sich  von  allen 
Arten  der  Hämaturie  schon  dadurch,  dass  das  Blut  continuirlich  aus  der 
Harnröhre  abfliesst,  ohne  erst  mit  dem  Harne  gemengt  zu  werden ;  dies 
kann  besonders  dann  geschehen,  wenn  sich  die  blutende  Stelle  vor 
dem  schlauchförmigen  äusseren  Schliessmuskel  der  Blase  befindet.  Das 
Blut  ist  nur  der  ersten  Harnportion  beigemischt,  wobei  auch  läng- 
liche, wurmartige,  hochrothe  Coagula  entleert  werden.  Manchmal 
träufelt  das  Blut  continuirlich  aus  der  Harnröhre,  auch  lassen  sich 
einzelne  Tropfen  mit  dem  Finger  aus  derselben  ausdrücken. 

Selbstverständlich  enthält  jeder  Blutharn  auch  die  Eiweisskörper 
des  Blutserums  beigemengt.  Es  können  sich  nun  Fälle  ergeben,  in 
welchen  die  Frage  entsteht,  ob  alles  im  Harne  enthaltene 
Eiweiss  aus  dem  Blute  stammt,  welches  demselben  beigemengt 
ist,  oder  ob  im  Harne  auch  noch  Eiweiss  etwa  von  einer  hochgradigen 
renalen  Albuminiu-ie  herrührend  vorhanden  ist.  Diese  Frage  kann  Bur 
durch  eine  approximative  quantitative  Bestimmung  der  betreft'endeu 
Bestandtheile  entschieden  werden.  Für  die  approximative  Bestimmung 
der  Blutmenge  bietet  der  Eisengehalt  der  Asche  eines  bestimmten 
Harnvolums  Anhaltspunkte. 

II.  Die  Hämoglobinurie,  das  Auftreten  von  gelöstem  Blut- 
farbstoff im  Harn  bei  gänzlichem  Fehlen  von  Blutkörperchen,  kommt 
beim  Menschen  als  eigenartige  Krankheit  vor,  welche  E.  W.  Pavy 
als  paroxysmale  Hämaturia,  Lichtheim  als  periodische 
Hämoglobinurie  beschrieben  haben.  Ueberdies  erscheint  sie  als 
Symptom  schwerer  Infectionskrankheiten,  in  deren  Verlauf  die  rothen 
Blutkörperchen  innerhalb  der  Blutbahn  zerfallen.  —  Scorbut,  Pur- 
pura, Variola,  Typhus  exanthematicus  u.  A.  —  und 
schliesslich  tritt  sie  in  Folge  verschiedener  toxischer  Einwirkungen 
auf  die  Blutmasse  selbst  auf.  Von  letzteren  seien  hier  erwähnt: 
a)  Zusatz  von  Galle  oder  gallensauren  Salzen  zum  Blute,  h)  Zusatz 
von  Serum  anderer  Thierarten,  Hämoglobinurie  nach  Lammblut- 
transfusion beim  Menschen,  c)  das  Einathmen  bestimmter  Gase: 
Arsenwasserstoff- ,  Antimonwasserstofl-  und  Schwefelwasserstoffgas, 
d)  Carbolsäurevergiftung,  e)  Application  von  Pyrogallol  und  Naphthol 
auf  die  Haut,  f)  Verbrennungen,  beziehungsweise  Erwärmen  des  Blutes 
auf  60»  C. 

Nachweis  des  Blutes. 

Wie  oben  erwähnt,  ist  beim  Vorkommen  von  Blut  oder 
von  Blutfarbstoff  im  Harne  die  Farbe  des  Harnes  nur  selten  so 
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charakteristiscli,  dass  man  aus  der  Färbung  desselben  allein 
schon  auf  das  Vorhandensein  jener  schliessen  könnte, 

Es  ist  daher  in  allen  Fällen,  in  denen  Blut  im  Harne  ver- 
muthet  werden  kann,  der  Nachweis  desselben  durch  die  chemi- 
sche, spectroskopische  und  mikroskopische  Prüfung 
zu  führen.  Erst  durch  die  letztere  Prüfung  erfahren  wir  mit 
Sicherheit,  ob  es  sich  um  Hämaturie  oder  Hämoglobinurie  handelt, 
s.  auch  Blut  im  Sedimente.  Die  spectroskopische  Untersuchung 
belehrt  uns  über  klinisch  wichtige  Veränderungen  des  Blut- 
farbstoffes. 

I.  Chemischer  Nachweis. 

1.  Heller's  Blutprobe.  Sie  beruht  auf  der  Spaltung 
des  Hämoglobins  durch  Alkalien,  und  zwar  rasch  beim  Erwärmen 
in  Hämatin  und  Eiweiss.  Letzteres  geht  als  Alkalialbuminat  in 
Lösung,  während  sich  die  im  alkalischen  Harn  flockig  abschei- 
denden Erdphosphate  mit  dem  Hämatin  verbinden,  wodurch  sie 
roth  getärbt  erscheinen. 

Da  ein  bluthältiger  Harn  immer  auch  Eiweiss  enthält  so 
führt  man  die  Probe  zweckmässig  in  folgender  Weise  aus :  Man 
erhitzt  den  nativ  saueren  Harn  in  der  Eprouvette  bis  zur 
vollständigen  Gerinnung  des  Eiweisses;  versetzt  hierauf  mit 
einer  Menge  Natronlauge,  welche  ausreicht,  das  gebildete  Coa- 
gulum  zu  lösen  und  erwärmt  die  nun  zumeist  grünlichbraun 
gefärbte  Probe  wieder  kurze  Zeit;  bei  Gegenwart  von  Blut 
fallen  die  Erdphosphate  mehr  weniger  roth  gefärbt  aus,  bei 
sehr  geringen  Blutmengen  unterscheidet  man  die  Eothfärbung 
der  Erdphosphate  genau  erst,  nachdem  die  Flocken  sich  am 
Boden  der  Eprouvette  angesammelt  haben.  In  dünner  Schichte 
zeigen  die  rothgefärbten  Flocken  deutlichen  Dichroismus. 

Aus  normalem  Harn  werden  die  Erdphosphate  durch  Kali- 
lauge in  weissen  Flocken  gefällt. 

Entsprechend  dem  Blutgehalte  zeigt  auch  schon  das  beim 
Kochen  des  nativen  saueren  Harnes  entstehende  Eiweisscoa- 
gulum  eine  mehr  minder  starke  bräunliche  Verfärbuno-. 

Reagirt  jedoch  der  auf  Blut  zu  untersuchende  Harn  stark 
alkalisch,  dann  erhält  man  beim  Erhitzen  desselben  kein 
Eiweissgerinnsel ,  auch  befinden  sich  in  einem  solchen  Harne 
die  Erdphosphate  schon  im  Sedimente  abgeschieden.  Man  ver- 
setzt daher  die  Probe  eines  solchen  Harnes  vor  dem  Erwärmen 
mit  einigen  Tropfen  einer  Chlorcalcium-  oder  Chlorbarium- 
lösung, eventuell  auch  mit  dem  gleichen  Volumen  eines  nor- 
malen nativ  saueren  Harnes,  wodurch  genug  Erdphosphate  er- 
halten werden,  um  die  Abscheidung  der  oben  geschilderten  roth- 
gefärbten Hämatinverbindung  zu  ermöglichen.  Die  Eiweissprobe 
wird  in  einem  solchen  Harn  mit  Salpetersäure  oder  mit  Essig- 
säure und  Ferrocyankalium  ausgeführt. 
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III.  Abschnitt. 


Auch  die  nach  Gebrauch  von  R  h  e  u  m,  S  e  n  n  a,  auch  von  S  a  n  t  o  n  i  n  in  den 
Harn  übergehenden  Pflanzenpigmente  bewirlien  eine  Rothfärbnng  der  im  alkali- 
schen Harn  sich  ausscheidenden  Erdphosphate,  jedoch  zeigen  die  Flocken  in 
diesem  Falle  keinen  Dichroismus  und  nehmen  nach  längerem  Stehen  an  der  Luft 
eine  violette  Färbung  an.  S.  auch  IV.  Abschnitt. 

2.  Struve  scheidet  aus  Blutfarbstoff  enthaltendem  Harn  das 
Hämatin  als  gerb  sau  er  es  Hämatin  ab.  Man  versetzt  die  Harn- 
probe in  der  Eprouvette  zuerst  mit  etwas  Ammoniak  oder  Aetzkali, 
dann  mit  Tanniulösung  und  darauf  mit  Essigsäure  bis  zur  deutlich 
saueren  Reaction.  Es  bildet  sich  ein  schwärzlicher  Niederschlag  — 
gerbsaueres  Hämatin  — ,  der  sich  aus  der  Flüssigkeit  rasch  absetzt. 
Aus  dem  isolirten  und  ausgewaschenen  Niederschlage  kann  man  die 
H  ä  m  a  t  i  n  k  r  y  s  t  a  11  e  (s.  im  V.  Abschnitt)  darstellen.  Wenn  im  Harne 
starke  alkalische  Fäulniss  eingetreten  war,  versagt  die  Reaction. 

Guning  und  van  Geuns  fällen  das  Hämatin  dui-ch  essigsaueres  Zink; 
der  röthliche  Niederschlag  dient  getrocknet  zur  Darstellung  der  Hämatinkrj'stalle. 

3.  Die  Probe  von  Lecanu  beruht  auf  der  Zerlegung  des 
Hämoglobins  bei  der  Gerinnungstemperatur  des  Eiweisses ,  in  Met- 
hämoglobin, Hämatin  und  in  eine  dem  Globulin  nahestehende  Eiweiss- 
substanz  und  auf  die  Löslichkeit  des  Hämatins  in  schwefel- 
säur ehältigem  Alkohol.  Man  erhitzt  den  Harn  zum  Kochen; 
bei  Gegenwart  von  Blut  scheidet  sich  ein  aus  Eiweiss  und  Hämatin 
bestehendes  braunrothes  Coagulum  ab,  welches  auf  das  Filter  gebracht 
und  nachdem  es  ausgewaschen  wurde,  in  gelinder  Wärme  mit  schwefel- 
säurehältigem  Alkohol  ausgezogen  wird.  Die  alkoholische  Lösung  enthält 
schwefelsaures  Hämatin  und  zeigt  im  Spectrum,  bei  passender  Con- 
centration,  den  dem  Hämatin  in  sauerer  Lösung  entsprechenden  einen 
Absorptionsstreifen  im  Roth.  ^ 

4.  Die  Schönbein-Almen'sche  Blutprobe  (auch  van  Deens 
Probe)  gründet  sich  auf  die  Fähigkeit  des  Hämoglobins,  vom  ozoni- 
sirten  Terpentinöl  Sauerstoff  auf  Guajakharz  zu  übertragen,  wobei 
dieses  gebläut  wird.  Zur  Ausführung  gehören  ozonisirtes,  d.  h. 
längere  Zeit  an  der  Luft  gestandenes  Terpentinöl  und  empfindliche, 
d.  h.  im  Dunklen  aufbewahrt  gehaltene  Guajaktinctur  (1  Th.  Guajak- 
harz zu  18  Th.  Spiritus  vini).  Man  mischt  in  einem  Proberöhrehen 
einige  Cubikcentimeter  Guajaktinctur  mit  dem  gleichen  Volumen  ozoni- 
sirtem  Terpentinöl  zu  einer  Emulsion  und  schichtet  diese  über  den 
zu  prüfenden  Harn.  Das  an  der  Grenze  beider  Flüssigkeiten  sich  als 
feines  weisses  Präcipitat  ausscheidende  Harz  nimmt  bei  Gegenwart 
von  Hämoglobin  sofort  eine  intensiv  blaue  Färbung  an.  Im  alkalischen 
Harn  ist  die  Probe  weniger  empfindlich,  ein  solcher  wird  daher  zweck- 
mässig vorher  mit  Essigsäure  angesäuert. 

Es  ist  zu  beachten,  dass  Guajakharz  auch  durch  Eiter,  und 
zwar  schon  ohne  Mitwirkung  von  Terpentinöl  gebläut  wird. 

II.  Nachweis  der  Blutfarbstoffe  mittelst  Spectralanalyse. 

Die  Spectralanalyse  gehört  mit  zu  den  werthvollsten  Hilfsmitteln 
der  physiologischen  Forschung.  Namentlich  sind  es  die  Veränderungen, 
welche  organische  Farbstoffe  unter  dem  Einfluss  von  oxydireuden  und 
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reducirendeu  Substanzen  erleiden,  welche  bisher  durch  die  Spectral- 
analyse mit  grösserer  Schärfe  verfolgt  werden  konnten,  als  dies  durch 
die  chemische  Reaction  allein  möglich  gewesen  wilre.  Denn  dort,  wo 
es  wegen  der  leichten  Zersetzbarkeit  der  Stoffe,  wegen  der  Schwierig- 
keit, dieselben  in  grösseren  Mengen  darzustellen,  auf  rein  chemischem 
Wege  kaum  möglich  wilre,  eine  Kunde  von  dem  Verhalten  der  Körper 
zu  erlangen,  ist  man  wegen  der  Absorptionsfähigkeit  der  gefärbten 
Flüssigkeiten  für  Strahlen  von  bestimmter  Wellenlänge,  ferner  wegen 
der  Aenderungen  dieser  Absorptionsfähigkeit  bei  chemischen  Verände- 
rungen der  färbenden  Stoffe,  selbst  noch  bei  sehr  bedeutenden  Ver- 
dünnungen der  Farbstoffe  im  Stande,  die  Gegenwart  derselben  zu 
entdecken  und  die  Einwirkung  von  chemischen  Reagentien  auf  die- 
selben zu  Studiren, 

Lässt  man  weisses  Licht ,  z.  B.  das  einer  Kerzenflamme ,  durch  ein  drei- 
seitiges Glasprisma  treten,  und  fängt  man  die  durchgehenden  Strahlen  auf  einem 
Schirm  auf,  so  erscheint  ein  farbiges  Band,  welches  die  farbigen  Strahlen,  aus 
welchen  das  weisse  Licht  zusammengesetzt  ist,  in  einer  bestimmten  Reihe  ange- 
ordnet enthält,  angefangen  von  den  am  wenigsten  brechenden  Strahlen  —  Roth 
—  bis  zu  denjenigen,  welche  am  stärksten  abgelenkt  werden  —  Violett.  Dieses 
farbige  Band  ist  das  Spectrum  und  die  Farben  desselben  sind  der  Reihe  nach 
Roth,  Orange,  Gelb,  Grün,  Blau,  Indigo  und  Violett.  Das  Spectrum  des  weissen 
Lichtes  ist  nirgends  durch  schwarze  Linien  unterbrochen,  es  ist  ein  ununter- 
brochenes Spectrum. 

Lässt  man  das  Licht  eines  in  einer  nicht  leuchtenden  riamme  erglühenden 
Metalles,  z  B.  das  Licht  des  Natriums  oder  des  Kaliums,  durch  einen  feinen  Spalt 
ebenfalls  durch  das  Prisma  gehen ,  so  sieht  man ,  dass  das  Licht  dieser  Metalle 
entweder  nur  aus  Strahlen  von  einer  bestimmten  "Wellenlänge  besteht,  wie  das 
Licht  des  Natriums,  oder  dass  dasselbe  aus  Strahlen  von  verschiedener  "Wellenlänge 
besteht,  wie  das  Licht  des  Kaliums,  des  Calciums  und  vieler  anderer  Metalle; 
es  besteht  somit  das  Spectrum  der  glühenden  Metalle  nicht  aus  einem  ununter- 
brochenen Farbenband,  sondern  auseinzelnenhellenBändern  oder  Linien, 
deren  Lage  jedoch  gegenüber  dem  früher  geschilderten  Spectrum  unveränder- 
lich ist,  da  sie  stets  dieselben  Strahlen  von  bestimmter  "Wellenlänge  aussenden. 

Lässt  man  das  weisse  Sonnenlicht  dm-ch  das  Prisma  treten,  und  beobachtet 
das  Spectrum  desselben ,  so  findet  man  dieses  wieder  verschieden  von  dem  un- 
unterbrochenen Bande  des  Kerzenlichtes  und  von  dem  leuchtenden  Streifen  der 
Elemente ;  es  besteht,  wie  das  Spectriim  des  Kerzenlichtes,  aus  demselben  farbigen 
Bande,  nur  ist  dieses  von  einer  grossen  Anzahl  feiner  dunkler  Linien  durch- 
brochen, welche  nach  ihrem  Entdecker  den  Namen  der  Fr auenhof er'schen 
Linien  führen.  Diese  Linien  treten  aber  stets  an  derselben  Stelle  des  Sonnen- 
spectrums  auf  und  Kirchhoff  hat  für  dieselben  die  Erklärung  gegeben:  Sie 
sind  der  Ausdruck  der  in  der  Sonuenatmosphäre  im  gasförmigen  Zustande  vor- 
handenen Metalle.  An  jener  Stelle,  wo  die  glühenden  Metalle  im  Spectrum  ihre 
hellen  Streifen  zeigen,  an  eben  dieser  Stelle  befinden  sich  auch  die  Frauen- 
hofer'schen  Linien,  weil  die  glühenden  Gase  der  Sonnenatmospliäre  alle  die 
Lichtstrahlen  zurückhalten,  welche  sie  selbst  aussenden,  und  das  farbige  Sonnen- 
spectrum  zeigt  dalier  dunkle  Linien. 

Da  diese  Frauenhof  er'schen  Linien  stets  an  derselben  Stelle  des  Spec- 
trums auftreten,  sind  sie  im  hohen  Grade  werthvolle  Kennzeichen,  um  eine  be- 
stimmte Stelle  des  farbigen  Bandes  zu  bezeichnen.  So  bezeichnet  man  als  Linie  D 
(s.  Fig.  128)  jene  Stelle  des  farbigen  Spectrums,  welche  genau  dieselbe  Lage  hat 
wie  der  helle  Streifen,  welchen  das  Natriumlicht  aussendet,  jene  .Stelle,  wo 
das  Orange  des  Sonnenspectrums  in  Gelb  übergeht. 

Streicht  das  Licht  einer  weissen  Flamme,  bevor  es  durch  das 
Prisma  geht,  durch  ein  gefärbtes  Medium,  z.  B.  durch  eine  Blutlösung, 
so  werden  nicht  alle  Strahlen  des  Spectrums  durch  dasselbe  hindurch- 
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treten.  Es  haben  nämlich  die  meisten  gefärbten  Medien  die  Eigenschaft, 
Lichtsti-ahlen  von  gewisser  Wellenlänge  nicht  durchzulassen,  sondern 
zu  absoi'biren.  Das  farbige  Band  des  Spectrums  erscheint  in  solchen 
Fällen  an  jenen  Stellen ,  welche  den  absorbirten  Lichtstrahlen  ent- 
sprechen, wo  also  kein  Lichtstrahl  durchgelassen  wurde,  von  dunklen 
Streifen  durchbrochen,  welche  demnach  als  Absorptionsstreifen 
bezeichnet  werden.  Die  Anzahl  und  die  Lage  der  Absorptions- 
streifen im  Spectrum  ist  charakteristisch  für  die  Natur  des  färbenden 
Mediums,  sie  dienen  zur  Erkennung  desselben.  Auch  der  Blutfarbstoff 
und  dessen  färbende  Derivate  werden  in  ihren  Lösungen  durch  die  an 
bestimmten  Stellen  des  Spectrums  auftretenden  Absorptionsstreifen  mit 
Sicherheit  erkannt. 


Fig.  2G. 


Zur  Aufnahme  des  zu  untersuchenden  Harnes  dient  zweckmässig 
das  Glaskästchen  D  (Fig.  26)  mit  plauparallelen  farblosen  Glaswänden, 
deren  kleinerer  Abstand  1  Ccm.  beträgt  —  das  Hämatinometer 
(doch  lässt  sich  auch  eine  Eprouvette  für  den  gleichen  Zweck  be- 
nützen). Das  gefüllte  Kästchen  wird  dicht  vor  den  Spalt  des  Rohres  B 
des  Spectralapparates  so  aufgestellt,  dass  die  Strahlen  der  hinter  dem 
Hämatinometer  befindlichen  Lampe  senkrecht  durch  die  Flüssigkeit 
hindurch  gehen  müssen.  Das  Prisma  des  Apparates  wird  zur  Ab- 
haltung jeder  fremden  Lichtquelle  mit  einem  schwarzen  Tuche  oder 
einer  schwarzen  Kapsel  aus  Pappe  bedeckt.  Die  Lampe  beleuchtet  bei  G 
die  Scala,  mit  welcher  die  Lage  der  Absorptionsstreifen  bestimmt 
wird,  während  der  Beobachter  durch  das  Fernrohr  A  die  Beschaffen- 
heit des  Spectrums  prüft. 


Nachweis  der  Blutfarbstoffe  mittelst  Spectralanalyse. 
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Ist  der  Harn  bluthältig,  so  zeigt  derselbe  entweder  unverdünnt 
oder  nach  entsprechender  Verdünnung-  mit  destillirtera  Wasser,  und 
nachdem  er  nöthigenfalls  durch  Filtration  geklärt  wurde,  folgende 
Spectren : 

1.  Das  Spectrum  des  Oxyhümoglobins,  immer  wenn 
noch  Blutkörperchen  im  Harne  vorhanden  sind.  Die  zwei  Absorptions- 
streifen OL  und  ß  erscheinen  zwischen  den  Frauenhofer'schen  Linien 
D  und  E,  der  eine  im  Gelb,  der  andere  im  Grün  des  Spectrums 
(Spectrum  i,  Fig.  27). 

2.  Das  des  Methämoglobins.  Dieser  Blutfarbstoff,  welcher 
ebenso  viel  Sauerstoff,  wie  das  Oxyhämoglobin ,  jedoch  in  stärkerer 
Bindung  wie  dieses  enthält,  zeigt  in  sauerer  und  neutraler 
Lösung  vier  Absorptionsstreifen  (Spectrura  5,  Fig.  27),  einen  sehr 
deutlichen  zwischen  den  Linien  G  und  i),  einen  schwächsten  Streifen 
bei  D  und  zwei  etwas  stärkere  im  grünen  und  blauen  Theile  des 
Spectrums.  Enthält  die  Lösung  das  Methämoglobin  nur  sehr  verdünnt, 
dann  ist  nur  der  erste  Streifen  zwischen  Orange  und  Gelb  sichtbar. 
In  alkalischer  Lösung  zeigt  das  Methämoglobin  drei  Streifen 
(Spectrum  4,  Fig.  27),  deren  erster  nahe  der  Linie  X>  am  Anfange 
des  Gelb  liegt,  während  die  Lage  der  zwei  anderen  Streifen  sehr 
ähnlich  der  der  beiden  Streifen  des  Oxyhämoglobins  ist.  Das  Met- 
hämoglobin entsteht  leicht  aus  Oxyhämoglobin  durch  Einwirkung  von 
oxydirenden  Substanzen  (chlorsaures  Kali,  Jod,  Dioxyphenole  u.  A.), 
auch  von  Säuren  und  saueren  Salzen.  Im  bluthältigen  Harne  findet  man 
das  Methämoglobin  bei  der  Hämoglobinurie  (Hoppe-Seyler),  über- 
dies auch  neben  dem  Oxyhämoglobinstreifen  oder  neben  Streifen  des 
zu  beschreibenden  reducirten  Hämoglobins. 

3.  Behandelt  man  eine  Lösung  von  Oxyhämoglobin  mit  redu- 
cirenden  Stoffen,  mit  verdünnter  Lösung  von  Schwefelammonium  oder 
mit  einer  ammoniakalischen ,  weinsäurehältigen  Eisenvitriollösung,  so 
verschwinden  die  beiden  Streifen  des  Oxyhämoglobins,  statt  derselben 
tritt  ein  breiter  Streifen  auf  (Spectrum  5,  Fig.  27),  der,  vor  der 
Linie  D  beginnend ,  bis  über  die  Hälfte  des  zweiten  Oxyhämoglobin- 
streifens  reicht,  der  Streifen  des  reducirten  oder  gas  freien 
Hämoglobins,  Auch  das  Methämoglobin  geht,  wenn  man  es  in  alkalischer 
Lösung  mit  den  obigen  Reductionsmitteln  behandelt,  auch  schon  im 
faulenden  Harne  in  gasfreies  Hämoglobin  über.  Schüttelt  man  eine 
Lösung,  welche  gasfreies  Hämoglobin  enthält,  in  einem  Fläschchen 
mit  Luft,  so  zeigt  dieselbe  hierauf  das  Spectrum  des  Oxyhämoglobins, 
es  hat  sich  unter  Sauerstoffaufnahme  das  gasfreie  Hämoglobin  in  Oxy- 
hämoglobin umgewandelt. 

4.  Das  Hämatin  wies  Huppert  spectroskopisch  in  einem 
Harne  bei  Schwefelsäurevergiftung  nach.  Wie  oben  erwähnt,  entsteht 
es  schon  bei  der  Einwirkung  des  saueren  Harnes  auf  Hämoglobin. 
Nach  L  e  w  i  n  und  P  o  s  n  e  r  bildet  es  sich  auch  beim  Erwärmen  blut- 
hältigen Harnes  auf  48"  C.  Das  Hämatin  kann  sauerstoffhaltig  und 
sauerstofffrei  erhalten  werden.  Das  erstere  zeigt  ein  mit  dem  Methämo- 
globin in  neutraler  Lösung  (Spectrum  5,  Fig.  27)  identisches  Spectrum, 
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Fig.  27. 
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in  welchem  namentlich  der  Streifen  a  zwischen  C  und  D  stärker 
hervortritt.  Durch  dieselben  Reductionsmittel,  welche  Oxyhäraoglobin 
in  reducirtes  Hämoglobin  überführen,  wird  auch  dem  Sauerstoffhämatin 
Sauerstoff  entzogen,  wobei  es  in  reducirtes  H  ä  m  a  t  i  n  oder  H  ä  m  o- 
chro mögen  übergeht.  Dieses  zeigt  in  alkalischer  Lösung  die  in 
Spectrum  6  der  Fig.  27  angegebenen  Absorptionsstreifen.  Wurde  die 
Reduction  mittelst  Schwefelammon  ausgeführt,  dann  tritt  ein  dritter, 
auf  D  liegender  Streifen  auf,  der  in  der  Abbildung  als  „nebensäch- 
liche Erscheinung"  weggelassen  wurde.  Man  benützt  die  leichte  Ueber- 
führbarkeit  des  Hämatins  in  Hämochromogen ,  um  das  Spectrum  des 
ersteren  von  dem  des  Methämoglobins  mit  Sicherheit  zu  unterscheiden. 

Hämatoporphyrin. 

Neusser,  Mac  Munn,  später  Stokvis,  Ranking  und 
Par dington,  Copemann,  E.  Salkowski  u.  A.  berichteten  über 
das  Auftreten  eines  durch  sein  spectroskopisches  Verhalten  eigenthüm- 
liehen  Farbstoffes  im  Harne,  welcher  als  identisch  mit  dem  eisenfreien 
Spaltungsproducte  des  Hämatins  mit  dem  von  Mulder  zuerst  dar- 
gestellten Hämatoporphyrin  erkannt  wurde.  Während  die  früheren 
Beobachter  dasselbe  im  blutfreien  Harne  bei  Rheumatismus,  Addison- 
scher  Krankheit,  bei  Lebercirrhose ,  auch  bei  croupöser  Pneumonie, 
aber  auch  bei  paroxysmaler  Hämoglobinurie  auffanden,  wurde  das 
Hämatoporphyrin  von  Hammarsten,  Salkowskii),  A.  Jolles^) 
u.  A.  in  Harnen  nach  längerem  Sulfon algebrauch,  gleichsam  als 
Symptom  der  chronischen  Sulfonalvergiftung  beobachtet.  In  jüngster 
Zeit  berichtet  S o b e r n h e i m  3)  über  Hämatoporphyrinurie  in 
Folge  Resorption  eines  ansehnlichen  Hämatoms,  ohne  dass  Sulfonal 
gebraucht  wurde. 

Wie  gerade  der  letzte  Fall  zeigt,  ist  das  Auftreten  von  Hämato- 
porphyrin im  Harne  nicht  stets  von  übler  Vorbedeutung,  jedoch  die 
meisten  Fälle,  in  denen  es  beobachtet  wurde,  verliefen  tödtlich.  Sal- 
kowski, der  in  einem  von  ihm  beobachteten  Falle  auf  Grund  seiner 
Bestimmung  die  tägliche  Ausscheidung  des  Hämatoporphyrins  im  Harne 
zu  0-87  fand,  macht  folgende  Berechnung,  um  die  klinische  Be- 
deutung der  Hämatoporphyrinurie  darzulegen.  Nach  der  von  Nencki 
und  Sieb  er  gegebenen  Umsetzungsgleichung  entspricht  dem  Hämato- 
porphyrin annähernd  dieselbe  Menge  Hämatin.  Da  das  Hämatin  rund 
90/0  Eisen  enthält,  das  Hämoglobin  nur  0-42o/o,  so  entsprechen  0-87  Grm. 
Hämatoporphyrin  etwa  18-5  Grm.  Hämoglobin.  Veranschlagt  man  den 
ganzen  Hämoglobinvorrath  bei  einem  Individuum  von  60 — 70  Kgrm. 
Körpergewicht  auf  etwa  600  Grm. ,  so  wäre  im  obigen  Falle  täglich 
etwa        tles  Hämoglobinvorrathes  ohne  Ersatz  zu  Grunde  gegangen, 

E.  Salkowski,  Ueber  Vorkommen  und  Nachweis  des Htämatoporphyrins 
un  Harne.  Zeitschr.  f.  physiol.  Chemie.  Bd.  XV,  pag.  286. 

M.  und  A.  J  0 1 1  e  s ,  Ueber  die  chemische  Beschaffenheit  des  Harnes  nach 
Sulfonalintoxlcation.  Wien  1892. 

")  Deutsch,  med.  Wochenschr.  1892,  Nr.  24. 
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ein  bei  längerer  Dauer  der  Hämatoporphyrinausscheidung  immerhin  in's 
Gewicht  fallender  Antheil.  Ob  das  im  Blute  circulirende  Hämatopor- 
phyrin  auch  an  und  für  sich  schädlich  wirken  kann,  ist  bis  jetzt 
noch  nicht  entschieden. 

Chemisches  Verhalten.  1.  Das  Hämatoporphyrin  entsteht 
durch  Einwii-kung  von  concentrirter  Schwefelsäure  (Mulder)  oder 
rauchender  Salzsäure  auf  Hämatin,  wobei  dieses  nach  Nencki  und 
Sieb  er  ein  Molekül  aufnimmt  und  ein  Atom  Eisen  abgibt, 

CaaHgaFeN.Öi  +  HaO  — Fe  =  CsaHs.N.Oj. 

Hämatin  Hämatoporphyrin 
Es  entsteht  auch,  wenn  man  Hämatin  in  säurehaltigem  Alkohol  mit 
Zink  oder  Zinn  behandelt  (F.  Hoppe- Sey  1er),  wobei  das  entstehende 
Product  leicht  weiter  reducirt  wird,  schliesslich  Avurde  es  von  Nencki 
und  Sieb  er  durch  Erwärmen  des  Hämatins  in  Eisessig  mit  Brom- 
wasserstoflf  erhalten.  Das  von  Letzterem  dargestellte  Hämatoporphyrin 
verhält  sich  zu  dem  von  Mulder  dargestellten  wie  ein  Hydrat  zum 
entsprechenden  Anhydrid : 

Cä^HsiN.Og  +  H3O  =  2  (CißHisN.GJ. 

2.  Das  Hämatoporphyrin  ist  eisenfrei;  es  bildet  braunrothe, 
amorphe  Flocken,  die  sich  fast  nicht  in  Wasser,  auch  nicht  in  Aether, 
Benzol  und  Chloroform,  aber  leicht  in  Alkohol,  Alkalihydrat  und 
Carbonat,  sowie  in  verdünnten  Mineralsäuren  und  unter  Veränderung 
in  Eisessig  lösen.  Aus  vorher  mit  Salzsäure  angesäuerter  Lösung 
(Harn)  geht  dasselbe  nur  in  Essigäther  und  in  Amylalkohol  langsam 
über.  Die  alkoholische  Lösung,  sowie  die  in  essigsaurem  Alkohol  ist 
schön  roth,  die  Lösungen  in  verdünnten  Mineralsäuren  sind  roth  mit 
einem  Stich  in's  Blaue,  die  Lösung  in  Ammoniak  ist  gelblich.  Das 
Hämatoporphyrin  ist  eine  leicht  veränderliche  Substanz.  In  warmer 
rauchender  Salpetersäure  löst  es  sich  mit  rother  Farbe,  bald  darauf 
wird  die  Lösung  grün,  blau  und  gelb;  durch  Kochen  mit  Zinn  und 
Salzsäure  wird  es  in  einen  dem  Urobilin  sehr  ähnlichen  Körper 
übergeführt. 

3.  Es  bildet  mit  Salzsäure  eine  in  braunen  Nadeln  krystallisirende 
Verbindung,  CißHigNaOa  .  HCl ,  die  schon  durch  Wasser  zerlegt  wird, 
sich  in  verdünnter  Salzsäure  löst  und  aus  der  Lösung  durch  Neutral- 
salze gefällt  wird.  Mit  Natron  entsteht  eine  doppeltbrechende  Krystalle 
bildende  Verbindung,  CißHi^NaNaOa,  welche  in  Wasser  leichter  löslich 
ist,  als  das  Chlorid.  Sowohl  durch  die  essigsauren  Salze  der  schweren 
Metalle,  als  durch  alkalische  Chlorbaryumlösung  oder  Chlorcalcium 
und  Ammoniak  wird  es  in  Form  amorpher,  roth  bis  braun  gefärbter 
Niederschläge  aus  seinen  Lösungen  gefällt. 

4.  Das  Spectrum  des  Häraatoporphyrius  ist  ein  verschiedenes 
in  alkalischer  und  in  sauerer  Lösung.  Die  leichte  Veränderlichkeit  des 
Hämatoporphyrins  bringt  es  mit  sich,  dass  die  von  den  einzelnen 
Autoren  geschilderten  Spectren,  so  auch  das  Spectrum  einer  Lösung 
von  Hämatoporphyrin  und  das  derselben  im  Harne  sich  nicht  ganz 
genau  decken,  andererseits  sind  die  Abweichungen  in  den  Angaben 
der  einzelnen  Autoren  so  gering,  dass  ein  Verkennen  des  fraglichen 


Hämatoporpliyrin. 
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Farbstoffes  bei  der  spectroskopischen  Untersuchung  unmöglich  ist.  In 
sauerer  Lösung  zeigt  das  Hämatoporphyrin  f Spectrum  6',  Fig.  27) 
einen  Streiten  vor  D  und  einen  zweiten  breiteren  Streifen  zwischen  D 
und  E,  welcher  sich  mit  dem  dunklen  Theile  des  ersten  Absoi-ptionsbandes 
des  Hilmochromogenspectrums  beinahe  gänzlich  deckt  und  der  gegen 
D  hin  einen  stetig  abnehmenden  Schattenstreifen  bildet.  In  alkalischer 
Lösung  zeigt  dasselbe  vier  Absorptionsstreifen  (Spectrum  7,  Fig.  25), 
vom  rotlien  bis  zum  violetten  Ende  des  Spectrums  jeweilig  einem 
schmalen  Streifen  mit  steigender  Intensität  ein  breiter  folgend.  Der 
linke  Rand  des  ersten  breiten  Streifens  reicht  über  die  Linie  D  gegen 
Roth  hinaus,  der  rechte  Rand  des  zweiten  breiten  Streifens  grenzt 
scharf  an  die  Linie  während  der  linke  Rand  über  b  reicht.  Der 
erste  schmale  Streifen  liegt  zwischen  G  und  D ,  näher  an  letzterer 
Linie,  der  zweite  zwischen  D  und  E,  näher  an  E. 

Nachweis  des  Hämatoporphyrins  im  Harne  nach 
E.  Salkowski.  Der  Harn  selbst  zeigt  in  passender  Verdünnung  bei 
der  spectroskopischen  Prüfung  die  für  Hämatoporphyrin  charakteristi- 
schen Absorptionsstreifen.  Will  man  nun  aus  dem  Harne  eine  Farb- 
stofflösung herstellen,  welche  ein  möglichst  prägnantes  Absorptions- 
spectrum liefert,  so  verfährt  man  nach  Salkowski  in  folgender 
Weise:  i^O — 25  Ccm.  Harn  werden  mit  alkalischer  Chlorbaryumlösung 
(Gemenge  gleicher  Volumina  kaltgesättigter  Barythydratlösung  und 
Chlorbariumlösung  1  ;  10)  vollständig  ausgefällt,  der  Niederschlag 
einigemal  mit  Wasser,  dann  einmal  mit  absolutem  Alkohol  gewaschen. 
Nachdem  der  Alkohol  möglichst  abgelaufen ,  wird  der  noch  feuchte 
Niederschlag  in  einer  kleinen  Reibschale  unter  Zusatz  von  etwa  6  bis 
8  Tropfen  Salzsäure  und  eventuell  noch  so  viel  absoluten  Alkohol, 
dass  ein  dünner  Brei  entsteht,  gut  verrieben. 

Man  lässt  nun  eine  Zeit  lang  stehen,  erwärmt  gelinde  auf  dem 
Wasserbad  und  filtrirt  durch  ein  trockenes  Filter.  Das  Filtrat  soll 
nicht  mehr  als  8—10  Ccm.  Alkoholauszug  darstellen.  Auch  kann  man 
den  Farbstoff  aus  dem  mit  Wasser  und  Alkohol  gewaschenen  Nieder- 
schlage durch  wiederholtes  Aufgiessen  eines  erwärmten  Gemisches  von 
6—8  Tropfen  Salzsäure  in  10  Ccm.  absolutem  Alkohol  ausziehen.  Die 
sauere  roth  gefärbte  Lösung  zeigt  die  zwei  Streifen  des  Hämatopor- 
phyrins in  sauerer  Lösung.  Setzt  man  Ammoniak  bis  zur  Alkalescenz 
hinzu,  nimmt  die  Lösung  einen  gelblichen  Farbenton  an  und  zeigt  die 
4  Absorptionsstreifen  des  Hämatoporphyrins  in  alkalischer  Lösung. 

Ist  der  Gehalt  des  Harnes  an  Hämatoporphyrin  ein  sehr  geringer 
so  geht  man  vom  Bleiniederschlag  aus.  Man  fällt  mit  basischem  Blei- 
acetat,  filtrirt,  wäscht  den  Niederschlag  mit  Wasser  und  absolutem 
Alkohol,  verreibt  mit  starkem  salzsäurehältigem  Alkohol  in  der  Rcib- 
schale  und  filtrirt  nach  einigen  Stunden.  Das  dunkel  gefärbte  Filtrat 
wird  mit  Ammoniak  neutralisirt ,  dann  mit  alkalischer  Barytlösung 
ausgefällt  und  der  Barytniederschlag  wie  oben  behandelt,  wobei  man 
Sorge  trägt,  dass  der  salzsauere  Alkoholauszug  nicht  mehr  als  einige 
Cubikcentimeter  ausmacht.  Nach  diesem  Verfahren  gelang  der  Nach- 
weis des  Hämatoporphyrins  noch  bei  einem  Gehalt  von  0'035  pro  Mille. 
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Durch  Reduction  des  Hämatoporphyrins  entstehen  aus  demselben  nach 
le  Nobel  nach  einander  H äm atoporphyroid in,  Mac  Munn'sUrohämatin 
imd  endlich  le  Nobel's  Urobilinoidin.  (S.  Huppert,  Anleitung  zur  cjuali- 
tativen  nnd  quantitativen  Analyse  des  Harnes.  AViesbaden  1890,  pag.  310.) 

Urorubrohämatin  und  Urofuscohämatin. 

In  einem  Falle  von  Pemphigus  leprosus,  complicirt  mit  Lepra  visce- 
ralis,  fand  Baumstark')  zwei  wohlcharakterisirte  Harnfarbstoffe,  welche  zudem 
Hämatin  in  naher  Beziehung  zu  stehen  scheinen.  Der  Harn  zeigte  anfangs  eine 
tief  dunkelrothe  Farbe  wie  Bordeaux,  wurde  allmälig  braunroth  und  nahe  dem 
letalen  Ende  rein  dunkelbraun,  fast  schwarz. 

1.  Das  Urorubrohämatin,  CgsHs.NgFe.O.e.  Es  zeigt  in  sauerer  Lö.sung 
einen  Absorptionsstreifen  vor  der  Linie  D  im  Spectrum  nnd  einen  zweiten  hinter  D. 
Es  löst  sich  weder  im  Wasser,  noch  im  Alkohol,  Aether  und  Chloroform,  gibt 
aber  mit  Alkalien  eine  schön  braunrothe,  nicht  dichroitische  Lösung. 

2.  Das  Urofuscohämatin,  OegHiogNaO,^ ,  löst  sich  in  Alkalien  mit 
brauner  Farbe  ohne  Dichroismus.  Im  Spectrum  erscheint  ein  Schatten  zwischen  ü 
und  E  und  ein  zweiter  vor  F,  der  nur  mit  Schwierigkeit  zu  erkennen  ist. 

Darstellung.  Der  Harn,  der  Dialyse  unterworfen,  liess  eine  gelbliche, 
wie  normaler  Harn  gefärbte  Flüssigkeit  mit  den  Salzen  durch  die  Membran, 
während  ein  brauner  Schlamm  zurückblieb.  Dieser  löst  sich  leicht  in  Natronlauge 
und  lässt  auf  Säurezusatz  das  Urofuscohämatin  fallen ,  während  ein  prachtvoll 
magentarother  Farbstoff,  das  Urorubrohämatin,  in  Lösung  bleibt.  Unterwirft  man 
die  rothe  Lösung  der  Dialyse ,  so  scheidet  sich  auch  dieses  aus.  Die  Ausbeute 
beider  Farbstoffe  betrug  in  12  Tagen  2  Grm. 

§.  66.  Gallenfarbstoffe. 

Im  Harn  wird  das  Auftreten  von  Gallenfarbstoffen  sowohl  nach 
dem  Uebertritt  von  Galle  in's  Blut,  wie  er  bei  den  verschiedeneu 
Formen  des  hepatogenen  Icterus  stattfindet,  beobachtet,  als 
auch  bei  dem  hämatogenen  Icterus,  welcher  bei  Zersetzung 
von  Blutfarbstoir  in  der  Blutbahn  entsteht.  Dass  der  Blutfarbstoff 
ausserhalb  der  Leber  in  Gallenfarbstoff  übergehen  kann,  lehrt  schon 
das  Vorkommen  von  Bilirubinkrystallen  in  alten  Blutextravasaten :  em 
toxischer  h  ä  m  a  t  o  g  e  n  e  r  Icterus  kann  durch  alle  Eingriffe  hervor- 
gebracht werden,  welche  Hämoglobinurie  erzeugen  (s.  pag.  242). 

Es  sind  im  Harne  des  Menschen  alle  bisher  in  der  Menschen- 
galle vorkommenden  Gallenfarbstoffe  nachgewiesen  worden.  Als  nativer 
GaUenfarbstoff  ist  das  Bilirubin  aufzufassen,  aus  diesem  entstehen 
durch  Oxydation  zuucächst  das  Biliverdin  und  weiter  Biliprasin  und 
Bilifusein.  Im  frischen  Harn  ist  nur  Bilirubin  vorhanden. 

a)  Bilirubin  (Biliphäin,  Bilifulvin,  Cholepyrrhin),  CieHisN.Og.  Man  ge- 
winnt dasselbe  aus  der  Galle  und  aus  den  Gallensteinen,  in  welchen  es  sich  neben 
den  anderen  Gallenfarbstoflfen  vorfindet,  und  zwar  sind  die  Ochs'engallensteine  am 
reichsten  an  diesem  Farbstoffe  der  Galle.  Das  Bilirubin  stellt  ein  rothes  Pulver  dar, 
welches  im  AVasser  unlöslich,  in  Alkohol  und  Aether  sehr  schwer  löslich  ist;  es 
löst  sich  dagegen  leicht  in  Alkalien,  ferner  in  Chloroform,  Benzol  und  Schwetel- 
kohlenstoff.  Es  krystallisirt  in  durchsichtigen,  fuchsrothen  klinorhombischen  iateüi 
und  Prismen  (s.  Fig.  28)  und  ist  identisch  mit  den  in  alten  Blutextravasaten 
sich  findenden  Hämatoidinkrystallen. 


1)  Arch.  f.  d.  ges.  Phys.  IX,  568. 
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Um  das  Bilirubin  aus  der  Galle  zu  gewinnen,  säuert  man  diese  mit  Salz- 
säure au,  schüttelt  mit  Chloroform  und  lässt  absetzen.  Es  scheidet  sich  das  durch 
den  Gallenfarbstotf  gelb  gefärbte  Chloroform  aus.  Die  Lösung  desselben  hinterlässt 
beim  Verdunsten  das  unreine  Bilirubin ,  welches  man  mit  Alkohol  und  Aether 
wäscht,  um  es  vom  Bilifuscin  und  den  Fetten  zu  reinigen. 

Versetzt  man  eine  Lösung  von  Bilirubin  in  Chloroform  tropfenweise  mit 
einer  Lösung  von  Brom  in  Alkohol  oder  noch  einfacher  mit  Bromwasser,  dann 
entsteht  ein  prachtvolles  Farbenspiel.  Es  geht  die  gelbe  Farbe  zuerst  in  Grün 
über,  wird  dann  blau,  violett,  rubinroth,  endlich  schmutziggelb,  Gmelin'sche 
Farbeni'eaction.  Das  gelbe  Endproduct  dieser  Eeaction  hat  Maly  dargestellt  und 
als  Choletelin,  Cj^H^gN^Og,  beschriebeu. 

Das  gleiche  Farbenspiel  ei'hält  man ,  Avenn  man  eine  alkalische  Bili- 
rubinlösimg  mit  etwas  concentrirter  Salpetersäiu'e ,  die  salpetrige  Säure  enthält, 
versetzt.  In  alkalischer  Lösung  wird  das  Bilirubin  an  der  Luft  grün ,  indem  es 
unter  Sauerstottaufnahme  in  Biliverdiu  übergeht.  Durch  Natriumamalgam  wird  es  zu 
Hydrobilirubin  reducirt,  s.  pag.  117. 

h)  Biliverdiu,  C^gH^gN^O^.  Das  Biliverdin  findet  sich  in  der  Galle 
und  in  den  Gallensteinen ,  ferner  in  icterischen  Harnen ,  welche  nach  langem 
Stehen  grün  geworden  sind,  auch  in  den  grünen  Massen,  welche  aus  dem  Magen 
erbrochen  werden.  Es  stellt  ein  amorphes  Pulver  dar,  welches  im  Wasser,  Aether 
und  Chlorofoi'm  unlöslich,  in  Alkohol  löslich  ist.  Es  löst  sich  ebenfalls  in  Alkalien, 
mit  denselben  grüne  Lösungen  bildend  und  Avird  aus  diesen  durch  Säuren  in 

Form  von  grünen  Flocken  gefällt.  Bei  längerem 
Stehen  der  alkalischen  Lösung  geht  das  Biliverdiu 
in  Biliprasin  über,  wobei  es  eine  braune  Farbe 
annimmt.  Die  alkalischen  Lösungen  von  Biliverdin 
zeigen ,  vom  Grün  ausgehend ,  dieselben  Reac- 
tionen  wie  das  BiLLrubin.  Durch  Behandlung  mit 
Natriumamalgam_  geht  auch  Biliverdin  in  Hydro- 
bilirubin über. 

c)  Biliprasin,  Cn-H^jN.^Og.  Stellt  ein 
grünes  Pulver  dar,  unlösUch  im  Wasser,  Chloro- 
form und  Aether,  löslich  in  Alkohol  und  in  den 
Alkalien.  In  Alkalien  löst  es  sich  mit  gelbbrauner 
Farbe  auf  und  auf  Zusatz  einer  concentrirten 
Mineralsäui'e  geht  die  braune  Farbe  in  ein  schönes 
Smaragdgrün  über.  Man  nimmt  daher  an,  dass  jene 
braunen  icterischen  Harne,  welche  sich  auf  Zusatz  einer  concentrischen  Mineral- 
säure grün  färben,  BUiprasin  enthalten. 

cl)  Bilif  US  ein,  C^jH^qN^Oj.  Ist  bis  jetzt  nur  in  den  menschlichen  Gallen- 
steinen in  geringer  Menge  gefunden  worden ;  doch  scheint  es  auch  im  Harne  vor- 
zukommen. Es  ist  unlöslich  in  Wasser  und  Aether,  löslich  in  Chloroform  und 
Alkohol.  Aus  den  braunen  alkalischen  Lösungen  wird  es  durch  Säiu-en  mit  brauner 
Farbe  gefällt.  Es  geht  bei  der  Darstellung  des  Bilirubin  aus  den  Gallensteinen 
mit  dem  Chloroform  in  Lösung  und  wii-d  aus  dem  Rückstände  der  Chloroform- 
lösung durch  Alkohol  extrahirt.  Das  Bilifuscin  gibt  nach  Brücke  die  Gmelin- 
sche  Farbenreaction  nicht. 

Nachweis.  Harne,  welche  Gallenpigmente  enthalten,  sind  immer 
stark  gefärbt,  vom  Gelbbraun  bis  zum  Grasgrün,  sie  schäumen  beim 
Schütteln  stark,  und  die  einzelnen  Schaumblasen  schillern  grünlich. 
Finden  sich  in  einem  solchen  Harne  Epithelien,  so  sind  dieselben 
schön  gelb  gefärbt,  auch  die  in  icterischen  Harnen  vorkommenden 
Oxalatkrystalle  sind  gelb  gefärbt.  Für  den  Nachweis  der  Gallenfarb- 
stoffe in  der  Galle  gibt  es  eine  grosse  Anzahl  von  leicht  ausführbaren 
Proben,  Der  ei  weiss  freie  Harn  bei  Icterus  enthält  neben  Gallen- 
farbstoff häufig  hyaline  Harncylinder. 
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Wenn  der  Harn  neben  Gallenfarbstoffen  auch  Blutfarbstoff  enthält, 
so  fällt  man  erstere  durch  Bleiessig,  zersetzt  den  ausgewaschenen  Niederschlag 
mit  kohlensauerem  Natron  und  benützt  das  Filtrat  zur  Prüfung. 

1.  Gmelin's  Probe.  Man  versetzt  eine  geringe  Menge  des  zu 
prüfenden  Harnes  in  einem  Spitzglase  mit  einer  durch  das  Stehen  im 
Lichte  etwas  zersetzten  concentrirten  Salpetersäure,  also  mit  einer 
Salpetersäure,  die  ein  wenig  salpetrige  Säure  enthält,  in  der  Weise, 
dass  man  die  Salpetersäure  in  den  zu  prüfenden  Harn  vorsichtig  vom 
Rande  aus  langsam  ablaufen  lässt.  Bei  Gegenwart  der  obenerwähnten 
Gallenfarbstoffe  im  Harn  entsteht  an  der  Berührungsstelle  beider 
Flüssigkeiten  ein  grüner  Ring,  der  allmälig  höher  steigt  und  an 
dessen  unterer  Grenze  nach  und  nach  ein  blauer,  vi  olet  t  r  o  t  h  e  r 
und  endlich  ein  gelber  Ring  nachfolgt.  Die  Gegenwart  von  Eiweiss 
stört  diese  Reaction  nicht.  Es  ist  zu  beachten,  dass  nur  die  Gegen- 
wart des  grünen  Ringes  charakteristisch  für  die  Gallenfarbstoffe  ist, 
da  die  übrigen  farbigen  Ringe  auch  durch  andere  Chromogene  des 
Harnes  entstanden  sein  könnten.  Enthält  die  Salpetersäure  zu  viel 
salpetrige  Säure,  dann  verläuft  die  Reaction  zu  stürmisch,  man  sieht 
kaum  mehr  als  einige  Augenblicke  lang  den  charakteristischen  grünen 
Streifen. 

Um  diese  Reaction  zu  massigen,  fügt  Brücke  zum  Harne  nur 
verdünnte  und  ausgekochte,  von  salpetriger  Säure  freie  Salpetersäure 
und  hierauf  concentrirte  Schwefelsäure  hinzu.  Die  Schwefelsäure 
sammelt  sich  am  Boden  und  zersetzt  die  darüberstehende  Salpetersäure 
(wobei  salpetrige  Säure  entsteht)  und  jetzt  verläuft  die  Reaction 
langsam  in  der  Weise,  dass  die  färbigen  Ringe,  mit  dem  grünen  Ring 
beginnend,  in  der  oben  angegebenen  Reihe  sich  in  der  Flüssigkeit 
entwickeln. 

Nach  E.  Fl  ei  sc  hl  wird  das  jedesmal  unmittelbar  vor  der 
Reaction  auszuführende  Auskochen  der  Salpetersäure  erspart,  ohne 
dass  man  die  Vortheile  verliert,  welche  die  Brück e'sche  Methode 
bietet,  wenn  man  auf  die  Anwendung  der  freien  Salpetersäure  ver- 
zichtet, und  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit  statt  ihrer  eine  con- 
centrirte Lösung  von  salpetersauerem  Natron  zumischt.  Das  Salz  wnrkt 
auf  die  Gallenfarbstoffe  gar  nicht  ein  und  man  hat  alle  Müsse,  die 
concentrirte  Schwefelsäure  auf  den  Boden  der  Eprouvette  nachfliesseu 
zu  lassen.  Die  Reaction  tritt  hier  noch  weniger  stürmisch  ein  als 
bei  reiner  Salpetersäure,  verläuft  noch  langsamer  und  hält  sich 
Ya  Stunde  und  länger,  sie  zeichnet  sich  durch  ihre  Empfänglich- 
keit aus. 

Ein  diesem  Verfahren  im  Principe  gleiches  haben  Masset  und 
Vitali  angegeben. 

Alkoholische  Lösungen  von  Pigmenten  sollen  nicht  mit  Salpetersäure 
auf  das  Vorhandensein  von  Gallenfarbstoffen  geprüft  werden,  da  der  Alkohol 
auch  bei  Abwesenheit  dieser,  durch  Bildung  von  Untersalpetersäure  und  weiteren 
Eeductionsproducten  der  Salpetersäure,  Farbentöne  annimmt,  welche  irrthümlich 
gedeutet  werden  könnten. 

2.  Eine  sehr  bequeme  und  sichere  Form  der  Ausführung  der 
Gmelin'schen  Reaction  ist  die  nach  Rosenbach.  Lässt  man  icteri- 
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sehen  Harn  durch  gewöhnliches  weisses  Filtrirpapier  filtriren,  so  färbt 
sich  dieses  intensiv  gelb  bis  braun.  Tropft  man  nun  auf  die  Innen- 
fläche dieses  so  veränderten  Papieres  (d.  h.  auf  die  der  Flüssigkeit 
zugewandt  gewesene  Seite)  mit  einem  Glasstabe  einen  Tropfen  con- 
centrirter  Salpetersäure,  so  wird  die  betupfte  Stelle  gelb,  dann  gelb- 
roth,  am  Kande  schön  violett ;  an  der  Peripherie  bildet  sich  ein 
intensiv  blauer  Ring,  und  an  diesen  schliesst  sich  sogleich  ein  immer 
deutlicher  werdender,  zuletzt  smaragdgrüner  Kreis.  Am  besten  ist  es, 
das  Papier  gleich  nach  dem  Filtriren  zu  betupfen.  Lässt  man  den 
Tropfen  Salpetersäure  über  die  Innenfläche  des  Filters  herablaufen, 
so  zeigt  sich  eine  längliche  Figur,  die  auf  das  Schönste  alle  Farben- 
veränderungen zeigt ,  deren  unterer  Theil  jedoch ,  entsprechend  der 
von  oben  nach  unten  zunehmenden  stärkeren  Tingirung  des  Filters,  eine 
deutlichere  Farbenreaction  zeigt  als  der  obere. 

3.  In  bilirubinreichen  Harnen  kann  man  durch  Aus s c hütt e  1  n 
mit  Chloroform  das  Bilirubin  nachweisen.  Man  schüttelt  50  Ccm. 
icterischen  Harnes  mit  10  Ccm.  Chloroform.  Hierbei  geht  das  Bilirubin 
in  das  schwere  Chloroform  über,  welches  sich  gelb  gefärbt  zu  Boden 
setzt.  Zur  weiteren  Prüfung  giesst  man  den  überstehenden  Harn  ab 
oder  zieht  ihn  mit  der  Pipette  ab  und  behandelt  die  Chloroformlösung 
mit  etwas  zersetzter  Salpetersäure  oder  mit  Bromwasser.  Die  Lösung 
zeigt  die  Farbenringe. 

Lässt  man  das  Chloroform  am  TJhrglas  verdunsten,  so  bleiben  rothgelbe 
Ki-ystalle  von  Bilirubin  zurück,  die  bei  der  Prüfung  unter  dem  Mikroskop,  auf 
Zusatz  von  salpetrigsäiu-ehältiger  Salpetersäure,  das  cbarakteristische  Farbenspiel 
der  Gmelin'schen  Reaction  zeigen. 

In  gleicher  Weise  verhalten  sich  unter  dem  ffikroskope  die  im  Harne 
ikterischer  Neugeborenen  manchmal  vorkommenden  körnigen  Concremente,  Masses 
jaunes  von  Parrot  imd  Robin,  gelbe  glänzende  Massen,  welche  identisch 
mit  Bilirubin  sind  und  demnach  auch  gegen  die  pag.  252  erwähnten  Lösungs- 
mittel desselben  das  gleiche  Verhalten  zeigen. 

4.  Nach  ültzmann  nimmt  man  10  Ccm.  des  zu  prüfenden 
Harnes,  versetzt  mit  einigen  Cubikcentimetern  reiner  concentrix'ter 
Kalilauge  (1  Th.  Kali  causticum :  3  Th.  Wasser) ,  schüttelt  um  und 
übersäuert  durch  allmäligen  Zusatz  von  reiner  Salzsäure  das  alkalische 
Gemisch.  Sobald  die  Uebersäuerung  eintritt,  zeigt  die  Harnmischung  bei 
Gegenwart  von  Gallenfarbstoff  eine  schöne  smaragdgrüne  Farbe,  welche 
längere  Zeit  anhält. 

5.  PI  u  p  p  e  r  t's  P  r  0  b  e.  Sehr  geringe  Mengen  von  Gallenfarbstoff, 
die  namentlich  in  sehr  dunklen  oder  an  Indican  reichen  Harnen,  die 
Gmelin'sche  Reaction  nicht  melir  erkennen  lassen,  können  noch 
nach  folgendem  Verfahren  von  Huppert,  welches  auf  der  Fällung 
der  Gallenfarbstoffe  durch  Kalk  oder  Baryt  beruht,  nachgewiesen 
werden.  Es  werden  ungefähr  10  Ccm.  Harn  mit  kohlensauerem  Natron 
alkalisch  gemacht  und  mit  Chlorcalcium  oder  Chlorbarium  gefällt  so 
lange  noch  ein  gefärbter  Niederschlag  entsteht  oder  gleich  mit  Kalk- 
milch (Huppert)  oder  Barythydrat  (Hilger)  im  Ueberschuss  be- 
handelt. Der  Niederschlag  wird  auf  einem  Filter  gesammelt,  in  eine 
Eprouvette  gebracht  und  in  dieser  mit  Alkohol,  dem  ein  paar  Tropfen 
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verdünnter  Schwefelsäure  zugesetzt  sind,  gekocht.  Hierbei  entfärbt  sich, 
wenn  freie  Säure  vorhanden,  der  Niederschlag  und  man  erhält  bei 
Gegenwart  von  Gallenfarbstotfen  eine  schön  grüne  Lösung.  Normale 
Harne  geben  unter  gleichen  Verhältnissen  eine  weisse  und  Chrysophan- 
säure  enthaltende  Harne  eine  gelbe  Lösung. 

Weder  das  Bilirubin,  noch  das  Büiverdin  zeigen  in  der  Lösung  Absorptions- 
streifen. Die  alkalische  Lösung  von  Bilifuscin  und  Biliprasin  gibt  ein  Band  zwischen 
C  und  D.  Zum  spectroskopis  chen  Nachweis  des  Gallenfarbstoffes  kann  man 
zweckmässig  nur  das  Spectrum  benützen,  welches  dem  Cholecyanin,  dem 
blauen  Oxydationsproducte  der  Gallenfarbstoffe  (dem  blauen  Eing  der  Gmelin- 
sclien  Reaction)  eigenthtimlich  ist. 

Probe  von  Stokvis.  Es  werden  20— 30  Ccm.  Harn  mit  5— 10  Ccm. 
einer  20procentigen  Zinkacetatlösung  ausgefällt,  der  Niederschlag  auf  einem  Filter 
gesammelt,  gewaschen  und  in  wenig  verdünntem  Ammoniak  gelöst.  Die  Lösung 
zeigt  sofort  oder  nach  einigem  Stehen  an  der  Luft  eine  braungrüne  Farbe  mit 
Fluorescenz  und  im  Spectrum  die  charakteristischen  Streifen  des  C  h  o  1  e  c  y  a  n  i  n  s : 
einen  scharfen  bei  C,  einen  schwächeren  bei  D  und  einen  sehr  schwachen  zwischen 
D  und  E. 

§.67.  Gallensäuren. 

Nach  L  e  y  d  e  u  sollten  die  Gallensäuren  nur  beim  hepatogenen , 
nicht  aber  beim  hämatogenen  Icterus  in  den  Harn  übertreten,  jedoch 
auch  bei  unzweifelhaft  hepatogenem  Icterus  lassen  sich  die  Gallen- 
säuren neben  den  Gallenfarbstoffen  im  Harn  nicht  immer  auffinden, 
wodurch  der  klinische  Werth  des  Nachweises  der  Gallensäuren  im 
Harne  verringert  wird.  Die  Gallensäuren  wurden  jedoch  von  Hoppe- 
Seyler  im  icterischen  Harne  unzweifelhaft  nachgewiesen;  Pouch  et 
fand  sie  in  dem  nach  dem  Stadium  algidum  der  Cholera  entleerten 
Harne. 

Nachweis.  Die  im  Harne  der  Menschen  vorkommenden  Gallen- 
säuren, die  Chol  säure  und  die  Fellin  säure  (Schotten),  geben 
ebenso  wie  die  gepaarten  Gallensäuren  (Glyco-  und  Tauroch  Öl- 
säure) die  Pettenkofer'sche  Reaction.  Versetzt  man  nämlich  die 
wässerige  Lösung  irgend  einer  Gallensäure  mit  einigen  Tropfen  einer 
Zuckerlösung  und  setzt  vorsichtig  concentrirte  Schwefelsäure  in  der 
Weise  hinzu,  dass  die  Mischung  sich  nicht  über  50 — 70»  C.  erwärmt, 
dann  färbt  sich  die  Flüssigkeit  prächtig  purpurviolett.  Die  mit  Wasser 
oder  Alkohol  verdünnte  Lösung  zeigt  einen  Absorptionsstreifeu  zwischen 
D  und  E  und  einen  zweiten  vor  F  (Schenk).  Diese  Probe,  welche  auf 
der  Verwandlung  des  Zuckers  durch  Schwefelsäure  in  Furfurol  beruht 
(Mylius),  ist  eine  Furfurolreaction  (pag.  98) ;  als  solche  ist 
sie  im  Harne  wegen  des  normalen  Vorkommens  geringer  Mengen 
von  Kohlenhydraten  und  Proteinen  darin  nicht  eindeutig  und  sie  lässt 
sich  zum  directen  Nachweise  der  Gallensäuren  im  Harne  erst  dann 
verwenden,  nachdem  die  Gallensäuren  aus  dem  Harne  isolirt  wurden. 

Man  verfährt  daher  zum  sicheren  Nacliweise  der  Gallensäuren 
im  Harne  nach  Schotten  i)  in  folgender  Weise:  100— 200  Ccm. 


')  Kurzes  Lehrbuch  der  Analyse  des  Harnes.  Wien  1888. 
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Harn  werden  mit  einigen  Tropfen  Ammoniak  und  darauf  unter  Um- 
rühren oder  Umschwenken  mit  basischem  Bleiacetat  (Bleiossig)  versetzt, 
80  lange  als  noch  ein  Niederschlag  ausfällt.  Der  Niederschlag,  welcher 
die  etwa  vorhandenen  Gallensäuren  enthält,  wird,  wenn  möglich,  mit 
Hilfe  der  Saugpumpe  abfiltrirt,  mit  destillirtem  Wasser  ausgewaschen, 
in  ein  Becherglas  gebracht,  mit  circa  40  Gem.  96procentigem  Alkohol 
und  10  Gem.  Wasser  übergössen  und  auf  dem  Wasserbade  unter  zeit- 
weisem Umrühren  oder  Umschwenken  eine  halbe  bis  eine  Stunde  er- 
wärmt ,  während  man  das  Verdunsten  des  Alkohols  durch  Auflegen 
eines  Uhrglases  verhindert.  Dann  wird  heiss  in  eine  Porzellanschale 
filtrirt,  mit  warmem  verdünntem  Alkohol  nachgewaschen,  Filtrat  und 
Waschflüssigkeit  auf  dem  Wasserbade  eingedampft,  der  Rückstand  bis 
zur  alkalischen  Eeaction  mit  Sodalösung  versetzt ,  erwärmt,  eventuell 
bis  auf  wenige  Gubikcentimeter  eingedampft  und  filtrirt.  Mit  der 
klaren  Lösung  wird  die  P  etten  k  o  f  ersehe  Probe,  wie  oben  be- 
schrieben, ausgeführt. 

V.  Udränszky  führt  die  P ett e nk o f er'sche  Reaotion  direct 
mit  Furfurol  aus.  Man  versetzt  die  zu  untersuchende  Flüssigkeit  mit 
einigen  Tropfen  wässeriger,  O'lprocentiger  Furfurollösung,  lässt  unter 
die  Mischung  1  Gem.  concentrirte  Schwefelsäure  fliessen  und  kühlt  ab, 
um  die  Reaction  zu  mässigen.  Bei  Anwesenheit  von  Gallensäuren  tritt 
eine  purpurviolette  Färbung  der  Probe  ein  und  bei  0*05  Mgrm.  Ghol- 
säure  sind  auch  die  obenerwähnten  Absorptionsstreifen  deutlich  zu  sehen. 

§.  68.  Fett  im  Harne,  Chylurie. 

Fett,  in  grösserer  Menge  dem  Harne  beigemengt,  bewirkt  eine 
milchähnliche  Trübung  desselben.  Ein  milchiges  Aussehen  zeigt  der 
Harn  namentlich  bei  der  Ghylurie,  bei  jenem  krankhaften  Zustand, 
in  welchem  die  Bestandtheile  des  Ghylus,  also  Fett,  gelöstes  Eiweiss, 
Lymphzellen  und  spärliche  rothe  Blutkörperchen  mit  dem  Harn  ent- 
leert werden.  Man  unterscheidet  eine  parasitäre  und  eine  nicht 
parasitäre  Form  der  Ghylurie.  Die  erstere,  bei  welcher  Filaria 
sanguinis  hominis,  ferner  Distoma  haematobiumim  Blute, 
in  der  Lymphe  und  auch  im  Harne  gefunden  werden,  ist  in  einigen 
subtropischen  Gegenden  Ost-  und  Westindiens,  in  Egypten  endemisch, 
während  die  nicht  parasitäre  Form  der  Ghylurie  auch  in  unserem 
Klima  beobachtet  wird  und  möglicher  Weise  von  einer  Erkrankung 
der  Niere  herrührt.  S.  auch  Entozoen  im  V,  Abschnitt. 

Ueber  Fälle  von  Chylurie,  welche  nicht  durch  Parasiten 
verursacht  wurden,  berichten  Pavy  und  H  aber  s  hon  i),  Ponfick, 
Brieger^)^  W.Merkel  u.  A. 

Ausser  bei  Ghylurie  wird  Fett  im  Harne  beobachtet :  a )  bei 
fettiger  Degeneration  irgend  eines  Theiles  des  uropoetischen  Systems, 
besonders  der  Niere.  Hierher  gehört  auch  das  Vorkommen  von  Fett- 


1)  Centralbl.  f.  med.  "Wissensch.  1880. 

2)  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie.  IV,  407- 
LoebiBch,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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tröpfcheu  im  Harne,  beim  Blasen catarr Ii,  wie  er  die  Steinlcrankheit  be- 
gleitet, durch  Verfettung  der  Epithelzellen  und  Eiterkörperchen  bedingt; 

b)  bei  Lungenphthise  und  anderen  Cachexien,  ferner  bei  cacliecti- 
scheu  Irrsinnigen ; 

c)  bei  langwierigen  Eiterungen,  bei  Pyonephrose  (Ebstein), 
chronischen  Knochen-  und  Gelenkskrankheiten,  malignen  Tumoren, 
besonders  des  Pankreas,  ferner  bei  Gangrän  und  Pyämie,  ebenso 
bei  Gallensteinkolik,  Lebercirrhose  und  Herzkrankheiten; 

d )  von  den  I  n  t  o  x  i  c  a  t  i  o  u  e  n  ist  es  die  acute  Phosphorvergiftung, 
bei  welcher  das  Auftreten  von  Fett  im  Harne  constatirt  ist  (auch  bei 
der  acuten  Leberatrophie,  sowie  beim  gelben  Fieber  kommt  Fettharn 
V01-) ,  ebenso  bei  Vergiftungen  mit  Kohlenoxyd.  K  o  b  e  r  t  fand  bei 
chronischer  Terpentiuölvergiftung  von  Thieren  Fett  im  Harne; 

e)  RiedeP)  fand  bei  13  an  Beinbruch  behandelten  Patienten 
in  8  Fällen  Spuren  von  Fett  im  Harne  und  Scriba^)  führt  den 
Fettharn  als  wichtiges  klinisches  Symptom  der  Fettembolie  an.  Fett 
im  Harne  tritt  auch  unter  .physiologischen  Verhältnissen  bei  Schwangeren, 
ferner  bei  allzu  fettreicher  Nahrung,  sowie  bei  Verabreichung  von 
fettigen  Arzneien  (Oleum  amygdalarum),  auf; 

f)  besondere  Beachtung  verdient  auch  der  Zusammenhang 
zwischen  Zucker-  und  Fettgehalt  des  Harnes.  Kobert^*)  berichtet 
von  einem  Alkoholiker,  dessen  Urin  periodisch  Zucker  und  Fett  enthielt, 
ferner  von  einem  anderen  Diabetiker,  der  bei  fettreicher  aber  amylum- 
und  zuckerfreier  Kost  fast  keinen  Zucker,  wohl  aber  sehr  reichliche  Fett- 
kügelchen  entleerte.  Nach  H o p p e-S ey  1  er  ist  das  Blut  gewöhnlicher 
Diabetiker  stets  von  Fettkügelchen  milchig  getrübt,  Avie  es  in  ähnlicher 
Weise  höchstens  noch  bei  Fettgänsen  vorkommt.  Man  bezeichnet  alle 
Fälle,  in  denen  Fett  im  Harne,  mit  Ausnahme  der  Chylurie,  vorkommt, 
als  Lipurie;  einige  Autoren  wollen  jedoch  diese  Benennung  nur 
dann  anwenden,  wenn  im  Harne  Fett  ohne  rothe  und  weisse  Blut- 
körperchen,  meistens  auch  ohne  gelöstes  Eiweiss,  wie  z.B.  bei  den 
Diabetikern,  Schwangeren,  Phthisikern  u.  s.  w.  zur  Ausscheidung  gelangt. 

Das  Fett  erscheint  im  Harn:  1.  in  Form  einer  müchähnlichen 
Emulsion,  in  welcher  die  Fetttröpfchen  nur  schwer  zusammenfliessen 
oder  gar  erstarren, 

2.  frei  im  Harne,  auf  dessen  Oberfläche  in  Form  von  Fettaugen 
schwimmend,  oder  fein  vertheilt  in  demselben,  schliesslich  auch  den 
Formelementen  im  Sedimente  adhärirend  oder  auch  in  Nadel  form 
auski-ystallisirt ,  in  letzterer  Form  namentlich  bei  Fettentartung  der 
Nieren  und  bei  septischen  Processen. 

Nachweis  und  Bestimmung  von  Fett  im  Harne. 

Ist  das  Fett  im  Harne  in  molecularer  Zertheilung  enthalten,  so  wird  die 
hierdurch  bedingte  Trübung  durch  Schütteln  mit  Aether  bedeutend  vermindert, 


0  Deutsche  Zeitschr.  f.  Chii-urgie.  XIX. 

2)  Chirurg.  Centralbl.  1879,  815. 

3)  In  der  Dissertation  von  Aug.  Rassmann.  Halle  1880-  S.  auch  Med. 
Jahrb.  Bd.  CLXXXIX,  1. 
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doch  nie  giinzlicli  anfgehellt,  indem  die  gleiclizeitig  im  Harne  anwesenden  Eiweiss- 
körper  zu  gleicher  Zeit  vom  Aether  gefällt  werden ;  nach  Znsatz  von  Natronlauge 
und  weiterer  Extraction  mit  Aether  wird  der  Harn  wieder  etwas  klarer.  Die  ge- 
sannnelten  Aetherextractü  geben  nach  Abdunsten  des  Aethers  Fett  als  Rückstand. 
Um  die.>^e^^  festzustellen,  dienen  folgende  Reactionen: 

1.  Eette  erzengen  auf  (feinem)  Papier  nicht  wieder  verschwindende  Flecken. 

2.  Beim  Erhitzen  im  Glasröhrchen  entwickelt  Fett  den  stechenden ,  die 
Augen  stark  reizenden,  charakteristischen  Geruch  nach  Acrolein. 

3.  Die  Fette  sind  in  "Wasser  unlöslich,  in  kaltem  "Weingeist  wenig,  im 
heissem  mehr  löslich  und  leicht  löslich  in  Aether,  Chloroform,  Schwefelkohlenstoff. 
Sie  geben  beim  Kochen  mit  Alkalien  in  "Wasser  lösliche  Seifen,  beim  Kochen  mit 
einigen  Metalloxyden  Pflaster,  in  beiden  Fällen  unter  Bildung  von  freiem  Glycerin. 

Am  leichtesten  kann  man  das  freie  Fett  unter  dem  Mikroskope  erkennen. 
Die  Fetttropfen  erscheinen  als  platte  Scheiben  mit  stark  lichtbrechenden,  ziemlich 
breiten  Contouren. 

Ziu-  Abscheidung  des  Fettes  aus  dem  Harne  kann  man  auch  eine  der  in 
den  Laboratorien  gebräuchlichen  Centrifngen  (Stenbeck's  Sedimeutator)  benützen. 

Zur  Bestini mnng  extrahiit  man  den  fetthältigen  Ham  dii'ect  mit  Aether, 
später  unter  Zusatz  von  Natronlauge,  so  lange  als  derselbe  noch  etwas  aufnimmt, 
verdunstet  die  vereinigten  Extracte  in  einem  tarirten  Kölbchen,  trocknet  bei  HO" 
und  wägt  den  Rückstand. 

E  g-  g  e  1  und  B  r  i  e  g  e  r  liaben  im  cliylösen  Harne  als  Zerfalls- 
producte  der  Lymphzellen  Lecithin  und  Cholesterin  nachge- 
wiesen. Um  diese  Bestandtheile  aus  dem  Aetherextracte  des  Harnes 
darzustellen  und  zu  bestimmen,  wird  man  das  von  Hoppe-Seyler^) 
zu  diesem  Zwecke  angegebene  Verfahren  ausführen. 


§.  69.  Cystin,  CeHi^N^SsO,. 

Die  Aussclieidiing  von  Cystin  im  Harne  —  Cystin urie  — 
bis  znr  tägliclien  Menge  von  0'5  Grm.  (Loebiscli),  kommt  in 
seltenen  Fällen  bei  Menschen  jeden  Alters  vor,  ohne  dass  damit 
irgend  welche  auffallende  All  gemeinerschein nngen  einhergehen. 
Ob  der  Zustand  während  des  ganzen  Lebens  andaiiern  kann 
oder  ob  er  nur  J ahre  hindurch  in  kürzeren  oder  längeren  Pausen 
auftritt,  ist  noch  nicht  sichergestellt.  Die  klinische  Bedeutung 
der  Cystinurie  besteht  hauptsächlich  darin,  dass  sich  während 
derselben  Cystinconcremente  in  der  Niere  und  in  der  Blase  ent- 
wickeln können.  Von  einem  plötzlichen  Auftreten  der  Cystinurie 
während  eines  Falles  von  polyarticulärem  Gelenksrheumatismus, 
welche  mit  theilweisen  Unterbrechungen  einige  Zeit  lang  fort- 
dauerte und  dann  wieder  gänzlich  aufhörte,  berichtet  Ebstein. 

Bezüglich  der  Genese  der  Cystinurie  ist  Folgendes  festgestellt: 
Wie  E.  Baumann  zeigte,  geht  das  Cy  st  in  nach  seiner  chemischen 
Constitution  das  Disulfid  der  Amido-Thiomilchsäuz'e 

NHa  NHa 
CHg  — C^COOH    COOH>  — CHg,  +  H^ 

s  s 

Cystin 


')  F.  Hoppe-Seyl  er ,  Handb.  d.  phys.-  u.  path.-chem.  Analyse.  Berlin  1883. 
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durch  Reduction  mit  Zinn  und  Salzsäure,  indem  es  2  Atome  H  aufnimmt, 

COOK 

in  2  Moleküle  Cy  stein-,  Amido-a-Thiomilchsäure  =  2C<gg.^tiber. 

CH3 

Baumann  fand  ferner,  dass,  wenn  man  Hunde  mit  Brom- 
(beziehungsweise  Chlor-  oder  Jod-)  Benzol  füttert,  der  Harn  der- 
selben Bromphenyl-  (beziehungsweise  Chlor- oder  Jodphenyl-)  Mer- 
capturscäure  enthält.  Diese  Bromphenylmercaptursäure  zerfällt  beim 
Kochen  mit  Mineralsäuren  in  Essigsäure  und  Bromphenylcysteln. 
Letzteres  ist  aber  ein  Cystein,  in  welchem  das  Wasserstoffatora  der 
SH-Gruppe  durch  das  ein  werthige  CßH^Br  substituirt  ist.  Demnach 
zeigt  uns  das  Entstehen  der  Bromphenylmercaptursäure  nach  Einnahme 
von  Brombenzol,  dass  im  Blute  des  Hundes  Cystein  vorhanden  ist, 
welches  eben  durch  die  Zufuhr  von  Brombenzol  in  eine  Verbindung 
überführt  wurde,  in  der  es  von  der  Oxydation  geschützt  und  somit 
im  Harne  nach  aussen  befördert  wird.  Wir  dürfen  also  das  Cystein 
als  intermediäres  Product  des  Eiweisszerfalles  auffassen,  welches  unter 
normalem  Verhältnisse  im  Organismus  verbrannt  wird,  jedoch  unter 
Einwirkung  bisher  noch  nicht  gekannter  Ursachen  als  Cystin  zur 
Ausscheidung  kommt.  Uebrigens  haben  Baumann  und  Goldmann 
Cystin  oder  eine  demselben  sehr  nahestehende  Substanz  in  Form 
der  Benzoylverbindung  (s.  ehem.  Verhalten)   in  der  sehr  geringen 
Menge  von  etwa  0-019  Grm.  auf  1  Liter  Menschenharn  als  normales 
Stoffwechselproduct  isolirt.   In  diesem  Stadium  der  Frage  fanden  des 
Weiteren  E.  Baumann  und  v.  Udränszky,  sowohl  in  dem  Harne 
als  in  den  Fäces  eines  an  Blasencatarrh  leidenden  Cystinurikers  Körper, 
welche  bisher  nach  Brieger's  Untersuchungen  nur  als  Producte  von 
durch  bestimmte  specifische   Bacterien  bedingten  Fäulnissvorgängen 
bekannt  waren,  nämlich  die  zu  den  Diaminen  (s.  d.)  zählenden  Ptomaine  : 
Cadaverin  und  Putrescin.  In  anderen  zwei  Fällen  von  Cystinurie 
fanden  Stadthagen  und  Brieger  wohl  nur  Cadaverin,  aber 
kein  Putrescin,  was  darin  seine  Erklärung  findet,  dass  nach  Brieger 
das  Cadaverin  bei  der  Fäulniss   eher  erscheint   als  Putrescin  und 
Saprin,  welche  erst  bei  tiefgreifenden  Zersetzungen  auftreten.  Da  nun 
normaler  Harn  und  normale  Fäces  Diamine  niemals  enthalten,  so 
wäre  die  nach  den  erwähnten  Beobachtungen  s  t  e  t  s  m  i  t  D  i  a  m  i  n  u  r  i  e 
einhergehende  Cystinurie  nach  E.  Baumann  als  eine  chro- 
nische Infectionskrankheit ,   eine  besondere  Form  von  Darmmycose 
zu  betrachten,    deren   specifische  Mikroorganismen  bis  jetzt  nicht 
bekannt  sind. 

Chemisches  Verhalten.  1.  Das  Cystin  ki-ystallisirt  in  mikro- 
skopischen, farblosen,  sechsseitigen  Täfelchen,  deren  Winkel  und  Seiten 
alle  gleich  gross  sind  (s.  Fig.  29) ;  es  ist  in  Wasser  schwer  löslich, 
unlöslich  in  Alkohol  und  Aether,  löst  sich  leicht  in  ätzenden  Alkalien, 
Mineralsäuren  und  in  Oxalsäure.  Aus  saueren  Lösungen  wird  es  gefällt 
durch  saueres  kohlensaueres  Ammon,  aus  alkalischen  Lösungen  durch 
Essigsäure  und  durch  Weinsäure.  Aus  der  ammoniakalischen  Lösung 
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bleibt  es   beim  Verdunsten  unverändert  zurück.   Die  Lösung-eu  des 

Cystius  drehen  die  Ebene  des  polarisir- 
ten  Lichtes  stark  nach  links,  und  zwar 
in  ammoniakalischer  Lösung  schwächer 
als  in  salzsauerer. 

Die  Iprocentige  ammoniakalische  Lö- 
sung ergab  nach  Külz  a)  j  =  ^ —  142° ,  die 
0'84  und  2"  Iprocentige  Lösung  in  starker 
Salzsäure  ergab  nach  Julius  Mauthner 
a)  D  =  —  20o"9°,  die  2"  13procentige  Lösung 
in  schwacher  Salzsäure  nach  B  a  u  m  a  n  n 
a)  D  =  -  214«. 

2.  Schüttelt  man  eine  Lösung  von 
Cystin  in  Natronlauge  mit  Benzoylchlorid  (1  Liter  Harn  mit  10  Ccm. 
Benzoylchlorid  und  120  Ccm.  lOprocentiger  Natronlauge),  bis  der  Geruch 
des  Benzolchlorids  verschwunden  ist,  so  entsteht  nach  G  o  1  d  m  a  n  n  und 
B a u m a n n  das  krystallinische  Natriumsalz  des  Benzoylcystins, 
einer  der  Hippursäure  (Benzoyl-Glycocoll)  analogen  Verbindung,  leicht 
löslich  in  Wasser,  fast  unlöslich  in  überschüssiger  Natronlauge.  Aus 
der  wässerigen  Lösung  des  Natronsalzes  wird  durch  Salzsäure  das 
Benzoylcystin  in  Form  einer  Gallerte  abgeschieden,  welche,  in  Wasser 
fast  unlösUch,  in  Alkohol  leicht  löslich,  aus  wässeriger  angesäuerter 
Lösung  vom  Aether  leicht  aufgenommen  wird,  obwohl  es  in  reinem 
Aether  nur  wenig  löslich  ist.  Aus  Alkohol  krystallisirt  es  in  feinen, 
di-usenförmig  aggregirten  Nadeln  vom  Schmelzpunkte  156 — 158"  C. 

3.  Kocht  man  das  Cystin  mit  alkalischer  Bleioxydlösung,  so  ■ 
wird  es  unter  Abscheidung  von  Schwefel  zersetzt,  es  scheidet  sich 
Schwefelblei  aus.  Bei  längerem  Kochen  mit  Barytwasser  zerfällt  es  in 
Ammoniak,  Schwefelwasserstoff  und  Brenztraubensäure.  Beim  Behandeln 
mit  Zinn  und  Salzsäure  wird  es  zu  Cystein  reducirt  (s.  oben) ;  dem 
gemäss  verhält  sich  das  Cystin  zum  Cystein  wie  ein  Disulfid  zu  dem 
entsprechenden  Mercaptan. 

Nachweis.  Ist  das  Cystin  gelöst  im  nativen  saueren  Harn 
enthalten ,  dann  scheidet  es  sich  zunächst  spontan  als  Sediment  aus, 
wo  es  neben  Uraten,  Harnsäure,  auch  oxalsauerem  Kalk,  durch  seine 
charakteristische  Krystallform  leicht  erkennbar  ist.  Versetzt  man  einen 
solchen  Harn  mit  Essigsäure ,  dann  entsteht  manchmal  alsogleich 
eine  feine  Trübung  und  man  findet  nach  12 — 24  Stunden  das  Cystin 
mit  den  übrigen  Sedimentbildnern  des  saueren  Harnes  abgeschieden. 
Das  Cystin  kann  aber  auch,  da  es  aus  saueren  Lösungen  durch  saueres, 
kohlensaueres  Ammon  gefällt  wird,  beim  Uebergange  des  Harnes  in 
die  alkalische  Reaction  neben  Tripelphosphat  im  Sedimente  auftreten ; 
es  wurde  als  Sediment  thatsächlich  viel  häufiger  im  alkalischen,  als  im 
sauer  reagirenden  Harne  beobachtet.  Erleidet  ein  cystinhältiger  Harn  im 
Verlaufe  der  alkalischen  Gährung  eine  weitere  Zersetzung,  so  schwinden 
zunächst  die  Cystinkrystalle  aus  dem  Sedimente  und  es  wird  bald  ein 
intensiver  Geruch  nach  Schwefelwasserstoff  im  Harne  bemei'kbar. 

Mit  einer  Probe  des  cystinhältigen  Niederschlages  kann  man 
folgende  Reactionen  ausführen: 


I"ig.  29. 


Cystin. 
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III.  Abschnitt. 


1.  In  einer  Eprouvette  mit  einer  Lösung  von  Bleioxj'-dkali  ge- 
kocht, gibt  der  cystinliilltige  Niederschlag  eine  Schwärzung,  von 
Schwefelblei  herrührend. 

2.  Löst  man  eine  geringe  Menge  Cystin  in  Kalilauge  unter 
schwachem  Erwärmen,  und  versetzt  man  die  erkaltete  und  mit  Wasser 
verdünnte  Lösung  mit  N  i  t  r  o  p  r  u  s  s  i  d  n  a  t  r  i  u  m ,  so  erhält  man  eine 
violette  Färbung  (Reaction  auf  Schwefelalkalien). 

3.  Auf  Platinblech  erhitzt,  schmilzt  das  Cystin  nicht,  sondern 
verbrennt  mit  blaugrüner  Flamme  unter  Entwicklung  eines  scharf 
saueren,  an  Blausäure  erinnernden  charakteristischen  Geruches. 

Um  Cystin  in  Concrementen  und  Steinen  nachzuweisen,  be- 
ziehungsweise aus  diesen  darzustellen,  löst  man  die  feingepulverten 
Concremente  in  Aetzammoniak,  filtrirt  und  verdunstet  das  Filtrat,  wobei 
die  Cystinkrystalle  zurückbleiben. 

Bestimmung.  Loebischi)  führte  die  directe  Bestimmung 
des  Cystins  im  Harne  in  folgender  Weise  aus :  Es  wurden  500  Ccm. 
Harn  mit  20  Ccm.  20procentiger  Essigsäure  versetzt  und  an  einen 
kühlen  Ort  gestellt.  Nach  Ablauf  von  24  Stunden  hatte  sich  ein 
Sediment  abgeschieden,  welches  zum  grössten  Theile  aus  Cystinkrystallen, 
zum  geringeren  Theile,  und  zwar  in  den  unteren  Schichten  aus  Harn- 
säure, oxalsauerem  Kalk  und  in  einigen  Fällen  aus  harnsauerem  Natron 
bestand.  Das  Sediment  wurde  mit  Anwendung  einer  Saugvorrichtung 
auf  einem  aschefreien  Filter  gesammelt,  mit  verdünnter  Essigsäure 
(bei  Gegenwart  von  harnsauerem  Natron  im  Sedimente  auch  mit  heissem 
Wasser)  gewaschen,  dann  getrocknet  und  gew^ogen.  Das  gewogene 
Filter  wurde  hierauf  auf  den  Trichter  gebracht,  mit  einigen  Tropfen 
verdünnter  Salzsäure  das  Cystin  gelöst  und  nun  wieder  getrocknet 
und  gewogen.  Die  Differenz  aus  beiden  Wägungen  wurde  als  Cystin 
berechnet.  Allerdings  wird  durch  die  Unlöslichkeit  des  Calciumoxalates 
in  Essigsäure  hierbei  ein  kleiner  Fehler  zu  Gunsten  des  Cystins  gemacht. 

Bei  einem  quantitativen  Versuche,  circa  O'S  Grm.  Cystin  aus  1  Liter 
Harn  in  Form  des  Benzoylcystins  abzuscheiden,  wobei  das  durch  Salz- 
säure abgeschiedene  Benzoylcystin  (pag.  261)  auf  dem  Filter  mit  Wasser 
gewaschen,  getrocknet  und  gewogen  wurde,  erhielten  E.  Baumann 
und  L.  V.  Udränszky  2)  nur  400/0  der  theoretischen  Ausbeute  an 
Benzoylcystin. 

Bruno  Mester"),  der  bei  einem  Controlversuche  mit  der  Abscheidung 
des  Cystins  durch  Essigsäure  nach  Loebischzu  geringe  Resultate  erhielt  (manche 
Harne  zeigen  für  Cystin  ein  sehr  grosses  Lösungsvermögen),  verfuhr  zur  Be- 
stimmung des  Cystins  in  der  Weise,  dass  er  den  gesammten  neutralen  Schwefel 
des  Harnes  bestimmte,  davon  17-27o  als  Durchschnittszahl  des  neutralen  Schwefels 
beim  Menschen  von  dem  Mittel  der  erhaltenen  Gesammtmenge ,  in  diesem  Falle 
45-77o  des  Gesammtschwefels  des  Harnes,  in  Abzug  brachte  und  die  bleibenden 
28-5°/o  des  nicht  oxydirten  Schwefels  als  Cystin  berechnete.  Auch  auf  diesem 
"Wege  erhält  man  nur  Annäherungswerthe.  Bruno  Mester  selbst  fand  die 
Schwankungen  des  neutralen  Schwefels  im  cystinfrcien  Harne  zwischen  12-3  und 
30-6% ;  überdies  fand  H.Leo*),  dass  im  Cystinhame,  analog  den  Beobachtungen 

»)  Liebig's  Annalen.  Bd.  CLXXXII,  pag.  231. 
2)  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie.  Bd.  XV,  pag.  88. 
8)  Ibidem.  Bd.  XIV,  pag.  109. 

*)  Ueber  Cystinurie.  Zeitschr.  f.  klin.  Med.  Bd.  XVI,  pag.  325- 
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St.ultli.agen's  im  normalen  Harne,  die  Bildung  der  dem  neutralen  Schwefel 
entsprechenden  Harnhestandtheile  (mit  Ausschluss  des  Cystins)  unabhängig  von 
der  Cystinbildung  einhei'geht. 

§.  70.  Diamine. 

Wie  auf  i^ng.  260  erwähnt,  wurden  im  Harne  auch  Stoffe  nach- 
gewiesen, welche  Stolfwechselproducte  niederer  Organismen,  namentlich 
pathogener  Bacterien  darstellen.  Aus  dem  Harne  eines  an  Cystinurie 
Leidenden  haben  v.  Udrc^nszky  und  E.  B a u m a n n  zwei  zu  den 
Diaminen  zählende  Basen  nachgewiesen,  nämlich  C  ad  averin  und 
P  u  t  r  e  s  c  i  n ,  welche  bis  dahin  der  Entdecker  derselben ,  B  r  i  e  g  e  r, 
nur  als  Producte  pathogener  Bacterien,  aulfand,  v.  UdrAnszky  und 
E.  B  a  u  m  a  n  n  fanden  diese  beiden  Basen  auch  in  den  Fäces  des 
Cystinurikers. 

Die  hier  in  Betracht  kommenden  Diamine  sind  das  Tetra- 
methylendiamin,  NH2(CH2)4NH2  (Putrescin)  und  das  Pen  ta- 
rnet hylendiamin,  NH2 (0112)5 NHa  (Oadaverin) ;  sie  wurden  zuerst 
von  B rieger  als  bei  der  Fäulniss  von  Fleisch  und  in  den  Oholera- 
stülilen  vorkommende  Ptomaine  beschrieben. 

1.  Tetram ethylendiamin  (Putrescin),  C^Hj.^Ng.  1.  Die  freie  Base 
bildet  eine  Flüssigkeit  von  Spermageruch,  welche  in  niederer  Temperatur  erstarrt ; 
sie  ist  nur-  wenig  giftig;  das  Tetramethylendiamin  enthält  zwei  Amidgruppen 
und  ist  demgemäss  eine  zweisäurige  Basis,  deren  Chlorid  C^H^gN.,  2HCI  in  Nadeln 
und  Tafeln  krystallisirt ,  sich  leicht  im  "Wasser,  schwer  in  verdünntem  Alkohol, 
nicht  in  absolutem  Alkohol  xinä  Aether  löst. 

2.  Das  krystallinische  Chloroplatinat,  C^HjjNg ,  R^PtClg ,  löst  sich 
schwer  in  "Wasser;  das  Pikrat  scheidet  sich  auf  Zusatz  von  Pikrinsäure  zur 
Lösung  des  Chlorids  in  seidenglänzenden ,  verfilzten ,  dünnen  Nadeln  ab ,  ist  in 
kaltem  "Wasser  fast  unlöslich.  Die  freie  Basis,  ao^ne  das  Chlorid  geben  überdies  mit 
den  gebräuchlichen  Alkaloidreagentien  Niederschläge. 

3.  Schüttelt  man  eine  wässerige  Lösung  der  freien  Basis  mit  Benzoyl- 
chlorid  und  Natronlauge,  dann  entsteht  das  Dibenzoyl-Tetr  am  ethylen- 
diamin, C^Hjj(NH .  CO .  CgH.).j  (v.  Udränszky  und  Baumann).  Die  Verbindung 
krystallisirt  in  seidenglänzenden  Blättchen  oder  farblosen  Nadeln  von  175 — 176"  C. 
Schmelzpunkt,  unlöslich  im  "Wasser,  fast  unlöslich  im  Aether,  schwer  löslich  im 
kalten  Weingei.st,  leicht  beim  Erwärmen;  die  Gegenwart  fremder  Substanzen  in 
diesen  Lösungsmitteln  (Benzoesäure  im  Aether,  Salze  im  "Wasser)  erhöhen  die 
Löslichkeit  der  Diabenzoylverbindung.  Beim  Erhitzen  sublimirt  die  Verbindung 
unzersetzt.  In  alkoholischer  Lösung  mit  Salzsäure  erhitzt,  zersetzt  sie  sich  nach 
mehrstündigem  Kochen.  Die  eben  geschilderte  Benzoylverbindung  emiöglicht  die 
Abscheidung  des  Tetramethylendiamins  aus  dem  Harne. 

II.  Pentamethylendiamin  (Cadaverin),  C,Hj^N.,.  1.  Die  freie  Base 
bildet  eine  syrupöse  Flüssigkeit  von  eigenthümlichem  sperma ähnlichen  Geruch, 
welche  an  der  Luft  raucht,  in  einer  Kältemischung  krystallinisch  erstarrt,  bei 
gewöhnlicher  Temperatur  wieder  schmilzt  und  bei  178— 179"  siedet.  Mit  fixen 
Alkalien  destillirt  sie  unzersetzt ,  leicht  löslich  im  "Wasser ,  schwer  im  Alkohol, 
sehr  schwer  in  Aether;  an  der  Luft  zieht  sie  begierig  Kohlensäure  an  und  er- 
starrt dabei  krystallinisch.  Mit  Salzsäure  und  Schwefelsäure  bildet  sie  als  zwei- 
säurige Base  neutrale  krystallisirende  Salze,  löslich  in  "Wasser,  "Weingeist  und 
Aetheralkohol,  unlöslich  im  absoluten  Alkohol  und  Aether. 

2.  Das  Chloroplatinat,  G-H^^N, ,  H^PtClß ,  bildet  rothgelbe  ICrystalle, 
schwer  löslich  im  "Wa.s.ser.  Das  Pik  rat  bildet  dünne  gelbe  Nadeln  oder  Tafeln, 
fast  unlöslich  im  "Wasser,  die  bei  221"  C.  schmelzen. 

Das  Dibenzoyl-Pentamethylendiamid,    C.H,„(NH . CO  . CgH^lj 
(v.  Udränszky  und  Baumann),  wird  in  gleicher  "Weise  wie  die  entsprechende 
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in.  Absclmitt. 


A''erbinduiig  des  Tetramethylendiamins  erhalten ,  es  krystallisirt  in  Nadeln  und 
Plättclien,  die  bei  129 — 130"  C.  schmelzen  und  die  sich  in  ihren  Löslichkeits- 
verhältnissen  ähnlich  der  entsprechenden  Verbindung  des  Tetramethylendiamins 
verhalten,  immerhin  so,  dass  die  Trennung  der  Benzoylverbindungen  der  beiden 
Diamine  aus  einer  AetheralkohoUösung  gelingt.  Auch  ist  das  Dibenzoyl-Penta- 
methylendianiin  im  Wasser  unlöslicher  als  die  entsprechende  Tetramethylenver- 
bindung. Erstere  Verbindung  wird  durch  concentrirte  Schwefelsäure  gelöst  und 
daraus  mit  Wasser  unverändert  gefällt,  durch  verdünnte  Säuren  und  Alkalien 
wii'd  sie  beim  Kochen  nicht  verändert,  erst  wenn  sie  mit  concentrirter  Salzsäure 
in  alkoholischer  Lösung  tagelang  gekocht  wird,  tritt  Spaltung  derselben  ein. 

Nachweis.  Zur  Abscheidung  des  Cadaverins  und  Putrescins  aus  dem 
Harne  werden  nach  v.  Udranszky  und  B a u m a n n  1500  Ccm.  Harn  mit  200  Gern. 
Natronlauge  von  lO^o  und  20—25  Ccm.  Benzoylchlorid  so  lange  geschüttelt,  bis 
der  Geruch  nach  diesem  verschwunden  ist.  Dabei  entsteht  eta  gelblichweisser 
Niedersclüag,  in  dem  die  unlöslichen  Phosphate ,  ferner  die  Benzoylverbindungen 
der  normalen  Kohlenhydrate  und  des  grösseren  Theiles  der  Diamine  enthalten 
sind;  ein  geringerer  Theil  der  Diamine  bleibt  in  der  salzhaltigen  Flüssigkeit  in 
Lösung.  Der  Niederschlag  wird  mit  Weingeist  digerirt  und  das  bräunliche  Filtrat 
nach  dem  Verdunsten  auf  ein  kleines  Volumen ,  in  das  etwa  30fache  Volumen 
kalten  Wassers  gegossen,  worauf  sich  die  Benzoyldiamine  in  nadelföimigen  Kry- 
stallen  abscheiden.  Nach  ein-  oder  mehrtägigem  Stehen  wird  der  Niederschlag 
von  der  milchig-trüben  Flüssigkeit  abfiltrirt  und  so  lang  mit  Wasser  gewaschen, 
bis  das  Filtrat  ganz  klar  abläuft.  Die  Trübung  rührt  von  den  Benzoylverbin- 
dungen der  Kohlenhydrate  her.  Man  löst  dann  nochmals  in  AVeingeist  und  fällt 
wieder  durch  Wasser. 

Um  den  in  Lösung  gebliebenen  Antheil  der  Diamine  zu  ge\Ndnnen,  wird 
das  Filtrat  mit  Schwefelsäure  angesäuert,  mit  Aether  dreimal  ausgeschüttelt,  der 
Aetherrückstand  noch  vor  dem  Erstarren  in  so  viel  lOprocentige  Natronlauge  ein- 
getragen, als  zur  Neutralisation  erforderlich  ist,  die  erhaltene  Flüssigkeit  mit  den 
3 — 4fachen  Volumen  derselben  Lauge  vermischt  imd  in  die  Kälte  gestellt.  Es 
scheiden  sich  lange  Krystallnadeln  und  -blättchen  ab,  die  aus  der  Natriumverbin- 
dung des  Benzoylcystins  und  den  Bezoylverbindungen  der  Diamine  bestehen.  Man 
trennt  beide  nach  dem  Absaugen  durch  kaltes  Wasser,  worin  letztere  unlös- 
lich sind. 

Die  aus  dem  Niederschlage  und  aus  dem  Filü'ate  erhaltenen  Benzoyl- 
verbindungen der  Diamine  bilden  eine  Masse  nadeiförmiger  Krystalle,  die  bei 
120"  C.  sintern  und  über  140°  schmelzen.  Es  liegt  in  solchem  Falle  (wie  der 
niedere  Schmelzpunkt  zeigt)  ein  Gemenge  der  Benzoylverbindungen  der  beiden 
Diamiue  vor.  Zur  Trennung  dieser  wurden  die  Ki-ystalle  in  wenig  warmen  Wein- 
geist gelöst  und  mit  den  20fachen  Volumen  Aether  versetzt,  wodurch  die  bei 
173—176°  schmelzende  Benzoylverbindung  des  Putrescins  auskrystallisirte,  die 
des  Cadaverins  in  Lösung  blieb.  Bei  Verdunsten  ihrer  Lösung  ki-ystallisirte  auch 
diese.  Durch  Umkrystallisiren  mit  Weingeist  erhält  man  beide  Verbindungen  rein. 

Stadthagen  und  L.  Brieger  isolirten  das  von  ihnen  im  Harne  bei 
Cystraurie^)  gefundene  Cadaverin  nach  einem  eigenen  Verfahren  als  Pikrat. 

§.  71.  Leucin,  aSisNOa. 

Das  Leucin,  Amidocapronsäure ,  CH2.NH2.(CH2)4.COOH ,  ist  ein 
Spaltungsproduct  der  Eiweisskörper  und  anderer  stickstoffreicher 
thierisclier  Substanzen,  man  erhält  es  in  Gemeinschaft  mit  dem  Tj'-rosin 
(s.  den  nächsten  Paragraph)  bei  der  Einwirkung  von  Fermenten, 
sowie  von  Alkalien  und  Säuren  auf  jene  Stoife.  Das  Leucin  findet  sieh 
normal  im  Pankreas,  in  der  Leber,  in  der  Milz  und  in  den  Lymph- 
drüsen.   Im  Harne  geliört  das  Auftreten  von  Leucin,   zu  den  sehr 


1)  Berlin.  Min.  Wochenschr.  1889,  pag.  345. 


Leucin. 


265 


Kg.  30. 


seltenen  Erscheinungen,  Frerichs  fand  es  darin  zugleich  mit  Tyrosin 
bei  der  acuten  Lebererweichung,  auch  bei  der  acuten  Phosphor- 
vergiftung. Die  Beobachtung,  dass  dasselbe  auch  bei  Typhus  und 
Blattern  im  Harne  erscheine,  bedarf  noch  der  Bestätigung. 

Das  Auftreten  von  Leucin  und  Tyrosin  im  Harne  hat  die  Be- 
deutung einer  unvollkommenen  Oxydation  der  Eiweisskörper ,  wobei 
es  nur  zur  Bildung  der  als  Vorstufe  des  Harnstolfes  betrachteten 
Körper  —  Leucin,  Tyrosin,  Glycocoll  —  kommt,  und  die  Bildung 
des  Harnstoifes  zu  gleicher  Zeit  auf  ein  Minimum  herabgesetzt  ist. 
Allerdings  wurde  von  Rosenstein  ein  Fall  von  acuter  Leberatrophie 
beschrieben,  in  welchem  die  Harnstoffausscheidung  bedeutend  vermehrt 
war.  Nach  Hoppe-Seyler  treten  Leucin  und  Tyrosin  nur  „in  ge- 
wissen Fällen  von  Lebererweichung"  auf,  in  den  gewöhnlichen  Fällen 

der  sogenannten  acuten 
Leberatrophie  sind  sie 
nicht  auffindbar.  Hiermit 
stimmen  auch  die  Erfah- 
rungen  des  Verfassers. 

Unter  dem  Mikro- 
skope erscheint  das  Leu- 
cin, wie  es  sich  im  Sedi- 
mente ausscheidet ,  oder 
wie  es  im  concentrirten 
Verdampfungsrückstande 
des  Harnes  im  unreinen 

Zustande  aufgefunden 
wird,  in  Form  grosser, 
mehr  oder  wenig  gelb 
bis  gelbbräunlich  gefärb- 
ter Kugeln  (Fig.  30  o), 
die  oft  das  Ansehen  von 
grossen  Fettkugeln  vor- 
täuschen. Hier  und  da 
bemerkt  man  an  den  Kugeln  eine  concentrische  Streifung,  auch  feine 
Spitzen,  welche  an  den  Rändern  hervorragen.  Im  reinen  Zustande  nach 
mehrmaligem  Umkrystallisiren  schiesst  es  in  Drusen  von  weissen  Blätt- 
chen oder  Schuppen  an,  mit  undeutlichen  Contouren. 

Chemisches  Verhalten.  L  Das  reine  Leucin  stellt  eine  weisse  kry- 
stallinische,  genich-  und  geschmacklose  Masse  dar,  die  sich  fettig  anfühlt.  Es  löst 
sich  schwer  in  kaltem  Wasser,  leichter  in  heissem;  ist  schwer  löslich  in  Alkohol. 
Es  löst  sich  in  Säuren  und  Alkalien. 

2.  Das  Leucin  sublimirt  vorsichtig  auf  170°  erhitzt,  ohne  vorher  zu 
schmelzen  (wichtige  Eeaction).  Bei  180°  zerfällt  es  in  Kohlensäureanhydrid  und 
Amylamin.  Beim  Schmelzen  mit  Aetzkali,  sowie  durch  Berührung  fauliger  thieri- 
scher Stoffe  zersetzt  es  sich  in  Valeriansäure,  zugleich  entstehen  Wasserstoff  und 
kohlensaueres  Ammon. 

3.  Salpetersaueres  Quecksilberoxyd  fällt  reine  Leucinlösungen  nicht.  Versetzt 
man  eine  kochende  Mischung  von  Leucin  und  Bleizuckerlösung  vorsichtig  mit 
Ammon,  so  scheidet  sich  die  Bleiverbindung  des  Leucins  in  schönen  schillernden 
Blättchen  ans.  Das  Leucin  bildet  mit  Säuren  und  mit  Metallen  gut  krystalli- 
sirende  Salze. 


a  Braune  Scheibe  von  Leucin.  b  Nadeln  von  Tyrosin. 
c  Doppelkugeln  von  hamsauerem  Ammon. 
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III.  Abschnitt. 


Nachweis.  Nur  sehr  selten  findet  man  im  Harne  bei  acuter 
Ijeberatrophie  ein  grüngelbliches  lockeres  Sediment,  welches  haupt- 
sächlich aus  dem  im  nächsten  Paragraph  beschriebenen  Tyrosin  be- 
steht, und  aus  welchem  beim  Verdunsten  auf  dem  Objectgläschen  auch 
zahlreiche  Krystalle  von  Leucin  zurückbleiben.  Will  man  daher  die 
Gegenwart  des  Leucins  und  Tyrosins  im  Harne  constatiren,  dann  ist 
es  am  zweckmässigsten,  ein  Verfahren  einzuschlagen,  welches  gestattet, 
die  beiden  Körper  von  einander  zu  trennen,  und  deren  Existenz  durch 
specielle  Reactionen  nachzuweisen. 

Zu  diesem  Zwecke  fällt  man  den  frisch  gelassenen  Harn  mit 
ßleiessig,  filtrirt  und  entbleit  das  Filtrat  durch  Einleiten  von  Schwefel- 
wasserstoffgas. Die  vom  Schwefelblei  abfiltrirte  Flüssigkeit  wird  am 
Wasserbade  bis  zur  Syrupconsistenz  abgedampft,  an  einem  kühlen 
Orte  ruhig  stehen  gelassen,  wobei  sich  Leucin  und  Tyrosin  in  gelb- 
gefärbten, warzigen  Massen  und  Krusten  abscheiden.  Zur  Trennung 
beider  löst  man  die  von  der  Mutterlauge  abgepressten  Krystalle  in 
kochendem  Alkohol,  filtrirt  kochendheiss ,  bei  dem  Abkühlen  scheidet 
sich  das  Leucin  reichlich  aus.  Das  Tyrosin  ist  im  kochenden  Wein- 
geist nicht  löslich,  bleibt  also  bei  dieser  Behandlung  im  Rückstand. 
Das  rohe  Tyrosin  wird  aus  kochendem  Wasser  oder  aus  einer  schwach 
ammoniakalischen  wässerigen  Lösung  umkrystallisirt  und  scheidet  sich 
nach  einigen  Tagen  in  büschelförmigen  Krystallen  aus. 

Behufs  Reindarstellung  des  Leucins  und  Tyrosins  kann  man  das  Verfahren 
von  Hlasiwetz  und  Habermann  anwenden.  Man  löst  das  Gemenge  von  Beiden 
in  kochendem  Wasser  unter  Zusatz  von  ein  wenig  Ammoniak,  versetzt  dieheisse 
Lösung  so  lange  unter  Umrühren  mit  Bleiessig,  bis  der  entstehende  Niedei-schlag 
nicht  mehr  bräunlich,  sondern  weiss  herausfällt.  Das  Filtrat  wird  nahe  zum  Sieden 
erhitzt,  mit  verdünnter  Schwefelsäure  das  Ammoniak  gesättigt  und  das  Blei  aus- 
gefäUt,  hierauf  schnell  filtrirt.  Das  schwer  lösliche  Tyrosin  fällt  beim  Erkalten 
heraus.  Die  Lösung  wird  nun  durch  Schwefelwasserstoff  entbleit  und  das  Filtrat 
eingeengt  und  die  siedende  Lösung  mit  frisch  gefälltem  Kupferoxydhydrat  im 
Ueberschuss  kurze  Zeit  lang  gekocht.  Hierbei  scheidet  sich  ein  Theil  des  Leucins 
mit  dem  Kupferoxyd  als  Niederschlag  aus,  der  andere  Theil  bildet  mit  demselben 
eine  lazurblaue  Lösung,  welche  beim  Abdampfen  und  Stehenlassen  himmelblaue 
Warzen  der  Leuciakupferverbindung  ausscheiden  lässt.  Zertheilt  man  den  Nieder- 
schlag in  kochendem  Wasser,  fällt  ferner  das  Kupfer  mit  Schwefelwasserstoff 
unter  Zusatz  von  wenig  Essigsäure  und  entfärbt  das  Filtrat  von  Schwefelkupfer 
mit  Thierkohle,  dann  wird  nach  dem  Abdampfen  auf  ein  kleines  Volum  und  Er- 
kaltenlassen,  das  Leucin  in  ganz  reüiem  Zustande  gewonnen.  In  ganz  gleicher 
Weise  kann  man  auch  aus  der  krystallisirten  Leucinkupferverbindung  das  Leucin 
abscheiden. 

Schere r's  Probe  auf  Leucin.  Hat  man  nur  geringere  Mengen  von 
Substanz  zur  Verfügung  und  will  dieselbe  als  Leucin  constatiren,  dann  ver- 
dampft man  eine  kleine  Portion  derselben  mit  Salpetersäure  vorsichtig  auf  dem 
Platinblech ;  bei  Gegenwart  von  Leucin  bleibt  ein  iingefärbter  Rückstand,  der  mit 
einigen  Tropfen  Natronlauge  erwärmt,  je  nach  der  Reinheit  des  Leucins  sich  mehr 
weniger  gelb  bis  braun  färbt  und  bei  weiterem  Erhitzen  über  der  Flamme  sich 
bald  zu  einem  ölartigen  auf  dem  Platinbleche  ohne  Adhäsion  herumrollenden 
Tropfen  zusammenzieht. 
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§.  72.  Tyrosin,  CoHnNOs. 

Das  Tyrosin,  Para-Oxyphenyl-a-Amiclopropionsilure, 
P  H  /0H(1) 

^6^1,  ^^j^j^  CH(NH2) .  COOTI  (4)' 
tritt  als  Begleiter  des  Leucins  in  allen  Fällen  auf,   welche  für  die 
Entstehung  desselben,  pag.  264,  angegeben  wurden. 

Es  wird  im  Grossen  durch  Kochen  von  Hornspänen  mit  Schwefelsäure 
dargestellt,  reichlich  findet  man  es  auch  im  heissen  wässerigen  Extract  der  nor- 
wegischen gamle  ost,  in  grossen  Mengen  entsteht  es  auch  bei  der  Einwirkung  von 
Panki'easintüs  auf  aufgekochtes  Fibrin. 

Zur  Darstellung  des  Tyrosins  und  zu  dessen  Trennung  von 
Leucin,  wird  das  beim  Leucin  (§.  71)  angegebene  Verfahren  benützt. 

Chemisches  Verhalten.  1.  Das  reine  Tyrosin  bildet  sehr  feine  farb- 
lose seidenglänzende  Nadeln  ohne  Geschmack  und  ohne  Geruch ,  die  sich  beim 
Erhitzen  unter  Geruch  nach  verbranntem  Harne  zersetzen.  Es  ist  schwer  löslich 
im  kalten  Wasser,  unlöslich  im  Alkohol  oder  Äether.  Aus  heissem  Wasser  kry- 
stallisirt  es  nach  dem  Erkalten  desselben  beinahe  vollständig  aus. 

2.  In  Lösungen  ätzender  und  kohlensauerer  Alkalien,  sowie  in  Mineral- 
säuren löst  es  sich  leicht.  In  Essigsäure  ist  es  schwer  löslich. 

3.  Durch  Salpetersäure  wird  es  zu  Nitrotyrosin  umgewandelt,  welches  sich 
im  Ueberschuss  der  Säui'e  als  salpetersaueres  Nitrotyrosin  in  Form  eines  gelben 
Krj'stallpulvers  ausscheidet  und  durch  Zusatz  von  Alkalien  mit  dunkelrother 
Farbe  gelöst  wird. 

4.  Versetzt  man  eine  kochend  heisse  Lösung  von  TjTosin  mit  einer  Lösung 
von  neiitralem,  salpetersauerem  Quecksilberoxyd,  so  entsteht  ein  gelblichweisser  volu- 
minöser Niederschlag.  Versetzt  man  denselben  mit  einigen  Tropfen  einer  Mischung 
von  viel  Wasser  und  wenig  rauchender  Salpetersäure  und  erhitzt  zum  Kochen, 
dann  färbt  sich  der  früher  weissliche  Niederschlag  bald  dunkelroth. 

Das  Tyrosin  erscheint  unter  dem  Mikroskope  in  seidenglän- 
zenden schneeweissen  Massen,  die  aus  langen  glänzenden  Nadeln  be- 
stehen (Fig.  30  b).  Aus  ammoniakalischer  Lösung  krystallisirt  es  oft  in 
Kugeln,  über  deren  Eand  spitzige  Krystalle  herausragen.  Beim  Zerdrücken 
unter  dem  Deckgläschen  zerfallen  diese  Kugeln  in  kleinere  Nadeln, 
welche  zu  garbenartigen  Gebilden  krystallisirt  sind,  und  zu  kleineren 
Gruppen,  in  welchen  die  Nadeln  kreuzförmig  übereinander  gelagert  sind. 

Nachweis.  Piria's  Probe  auf  Tyrosin.  Wird  Tyrosin 
in  einer  Porzellanschale  mit  einigen  Tropfen  concentrirter  Schwefel- 
säure Übergossen ,  so  löst  sich  dasselbe  bei  gelindem  Erwärmen  mit 
vorübergehender  rother  Farbe  auf.  Sättigt  man  darauf  nach  dem 
Verdünnen  mit  Wasser  die  Säure  durch  eine  Milch  von  kohlensauerem 
Baryt,  kocht  zur  Zerstörung  des  saueren  kohlensaueren  Baryts  und  setzt 
zum  Filtrat  vorsichtig  eine  verdünnte  neutrale  Lösung  von  Eisen- 
chlorid, 80  tritt  eine  schöne  violette  Färbung  ein.  Diese  Reaction  wird 
gestört,  wenn  dem  Tyrosin  grosse  Mengen  von  Leucin  beigemengt 
sind,  doch  ist  sie  für  reine  Tyrosinlösungen  sehr  empfindlich,  so  dass 
bei  6000facher  Verdünnung  die  Farbe  in  einem  gewöhnlichen  Probe- 
röhrchen noch  lebhaft  rosenroth  erscheint. 

Anhang. 

L  Unterschweflige  Säure,  S.O3H2,  Thioschwefelsäure.  Die 
unterschweflige  Säure  wurde  von  S  c  h  m  i  c  d  e  b  c  r  g  und  Meissner 
als  fast  constanter  Bestandtheil  des  Katzenharnes  und  als  sehr  häufiger 
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Bestandtlieil  des  Hundeharnes  nachgewiesen,  Strümpell  fand  im 
Harne  eines  Typliuskranken  imterscliweflige  Säure,  wahrscheinlich 
als  Alkalisalz  darin  enthalten.  Der  auf  Zusatz  von  Silberlösung  auf- 
tretende Niederschlag  schwärzte  sich  sclmell  und  auf  Zusatz  von  Salz- 
säure zum  Harn  schied  sich  beim  Stehen  Schwefel  aus.  Eine  annähernd 
quantitative  Bestimmung  ergab  die  bedeutende  Ausscheidung  von 
2-25  Grm.  unterschwefliger  Säure  in  24  Stunden.  Nach  Heffter 
kommt  auch  im  normalen  Menschenharn  manchmal  unterschweflige 
Säure  vor,  Salkowski  hält  dies  nicht  für  erwiesen. 

Cliemisclies  Verhalten.  Die  unterschweflige  Säure  ist  im  freien 
Zustande  nicht  bekannt,  sondern  nur  in  Verbindung  mit  Basen. 

1.  Verdünnte  Säuren  bewirken  in  einer  Auflösung  der  unter- 
schwefligsaueren  Salze  in  den  ersten  Augenblicken  keine  Veränderung,  bald 
aber  wü-d  die  Flüssigkeit  trübe,  es  scheidet  sich  Schwefel  ab  und  es  tritt  der 
Geruch  nach  Schwefelsäureanhydrid  auf.  S.OsNaj  +  2HCI  =  2ClNa  -f  S  -f  SO^ 
+  HaO. 

2.  In  einer  wässerigen  Lösung  der  unterschwefligsaueren  Salze  erzeugt  eine 
Lösung  von  salpetersauerem  Silberoxyd  zunächst  einen  weissen  Niederschlag  aus 
unterschwefligsauerem  Silberoxyd  SjOgAg.^  bestehend,  dieser  Niederschlag  wird 
aber  nach  kurzer  Zeit  —  beim  Erhitzen  augenblicklich  —  braun  und  endlich 
schwarz;  es  scheidet  sich  Schwefelsilber  ab. 

Nachweis  nach  Salkowski.')  Man  destilltrt  den  Harn  nach  Zusatz 
von  Ol  Volumen  Salzsäure  von  112  spec.  Gew.  bis  auf  Vs  «der  V4  ab.  Beim 
Vorhandensein  von  unterschwefliger  Säure  tritt  der  durch  die  Zersetzung  der 
unterschwefligen  Säure  frei  gewordene  Schwefel  in  Form  eines  fingerbreiten, 
gelblichweissen  Beschlages  am  oberen  Theile  des  Kühlrohres  auf,  während  das 
Destillat  schweflige  Säure  enthält.  Bei  Spuren  erhält  man  nur  einen  bläulich- 
weissen  Hauch  im  Kühlrohr,  der  aber  so  charakteristisch  ist,  dass  selbst  noch 
^l\jaQao—''Uoooo  unterschwefliger  Säure  in  100  Ccm.  Flüssigkeit  nachgewiesen  werden 
kann.  Mit  dem  Destillate  kann  man  bei  grösseren  Mengen  von  schwefliger 
Säure  die  bekannten  Eeductionsprobeu  mit  Sublimat,  Eisenchlorid  und  Perman- 
ganat  anstellen,  oder  bei  geringen  Quantitäten  die  schweflige  Säure  durch  Zink 
und  Salzsäure  in  Schwefelwasserstoff  überführen. 

n.  Schwefelwasserstoff.  Wie  auf  pag.  133  erwähnt,  kann 
man  aus  jedem  normalen  Menschenharn  mit  Zink  und  Salzsäure 
Schwefelwasserstoff  entwickeln.  Von  klinischer  Bedeutung  ist  nur  das 
directe  Vorkommen  von  Schwefelwasserstoff  im  Harne,  die 
Hydrothionurie.  Der  im  Harne  vorkommende  Schwefelwasserstoff 
kann  durch  eine  Zersetzung  von  Eiweissstoffen  im  Harne,  und  zwar 
schon  in  der  Blase  bedingt  sein,  als  deren  Ursache  man  mit  Ranke 
und  Fr.  Müller  eine  durch  bestimmte  Mikroorganismen  bedingte 
Schwefelwasserstoffgährung  des  Harnes  annehmen  kann;  in  solchen 
Fällen  geht  die  Hydrothionurie  mit  Cystitis,  häufiger  noch  mit  Pyelitis 
oder  Pyelonephritis  einher.  In  anderen  Fällen,  in  denen  das  Auftreten 
von  Schwefelwasserstoff  im  eiweissfreien  Harne  beobachtet  wurde 
(Loebisch,  Fr.  Betz,  Emminghaus),  konnte  der  Schwefel- 
wasserstoff nur  durch  Endosmose  vom  Darm  aus  in  den  Harn  gelangt 
sein ;  eine  solche  tritt  ein,  wenn  entweder  so  viel  Schwefelwasserstoff 
im  Darm  angesammelt  ist,  dass  daraus  eine  Autointoxication  des 
Organismus  mit  Schwefelwasserstoff  resultirt  oder  wenn  die  Darmwände 
auch  die  Blasenwände  durch  krankhafte  Processe,  eventuell  Perforation, 


')  Pflüger's  Archiv.  Bd.  XXXIX,  209. 
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derax'tig-  veräudert  sind,  dass  sie  den  üebertritt  des  Schwefelwasser- 
stoffes aus  der  Darmhölile  zu  dem  in  der  Blase  befindlichen  Harn 
ermöglichen.  Diese  letztere  Form  der  Hydrothionurie  ist  daher  von 
übler  prognostischer  Bedeutung. 

Nachweis.  1.  Man  bringt  den  zu  prüfenden  saueren  Harn  in  ein  Kölbchen, 
klemmt  mittelst  eines  Korkes,  welcher  den  Hals  des  Kölbchens  verschliesst,  in 
diesen  einen  Streifen  Filtrü'papier,  den  man  mit  Bleizuckerlösung  und  Natronlauge 
befeuchtet  hat,  ein;  die  Schwiirzung  des  Papieres  weist  auf  die  Gegenwart  von 
Schwefelwasserstoff  hin. 

Ein  mit  einer  Lösung  von  Nitroprussidnatrium  und  einem  Tropfen 
verdünnter  Natronlauge  befeuchteter  Papierstreifen  färbt  sich  unter  gleichen  Ver- 
hältnissen dxirch  SH^  purpurrotli. 

2.  Nach  Fr.  Müller  lässt  sich  eine  von  Emil  Fischer  angegebene 
Reaction  auch  für  den  Ham  verwenden.  Man  mischt  einige  Körnchen  p-Amido- 
dimethylanilin,  einige  Cubikcentimeter  Wasser,  einige  Tropfen  concentrirter  Schwefel- 
säure und  1 — 2  Tropfen  weingelber  Eisenchloridlösung  zusammen.  Das  Eeagens 
wird  über  den  auf  Schwefelwasserstoff  zu  prüfenden  Ham  geschichtet.  Wenn 
Schwefelwasserstoir  vorhanden  ist,  bildet  sich  an  der  Berührungsschichte,  häufig 
erst  nach  einigen  Minuten,  ein  blauer  Ring  (Methylenblau) 

III.  Pneumaturie.  Das  Gaspissen  wird  durch  Auftreten  von 
freiem  Gas  in  dem  in  der  Blase  befindlichen  Harn  bedingt.  In  solchen 
Fällen  wird  beim  Harnlassen  das  Gas  durch  die  Harnröhre  entleert 
und  der  Harnstrahl  durch  ein  gewisses  Gepolter  unterbrochen.  Nur 
sehr  selten  führt  die  ammoniakalische  Zersetzung  des  Harnes  auch 
zu  Pneumaturie.  Bei  der  zur  Bildung  von  Schwefelwasserstoff  führenden 
Harnzersetzung  wurde  Pneumaturie  noch  nicht  beobachtet.  Nach  Beob- 
achtungen von  Guiard,  Thomas,  Fr.  Müller  und  Senator^) 
entsteht  die  Pneumaturie  zumeist  durch  Zersetzung  des  zuckerhaltigen 
Harnes  bei  Diabetes  mellitus.  Während  in  dem  Falle  von  Fr.  Müller 
das  freie  Gas  des  Harnes  hauptsächlich  aus  Wasserstoff  und  sehr 
wenig  Sumpfgas  bestand,  so  dass  man  im  Harn  eine  der  Buttersäure- 
gährung  analoge  Zersetzung  des  Zuckers  annehmen  konnte  ,  bestand 
das  Gas  im  Falle  von  Senator  hauptsächlich  aus  Kohlensäure,  so 
dass  in  diesem  Falle  der  Eintritt  der  alkohulischen  Gährung  des  im 
Harne  vorkommenden  Zuckers  schon  in  der  Blase  stattgefunden  haben 
musste. 

IV.  Bauschproben  des  pathologischen  Harnes.  Als  Bausch- 
proben möchte  ich  die  bisher  unfruchtbaren  Versuche  bezeichnen, 
durch  das  Verhalten  des  Harnes  gegen  einzelne  Reagentien,  das  Vor- 
handensein anomaler  Zustände  bestimmter  Art  im  Körper  erschliessen 
zu  können,  und  zwar  ohne  Kenntniss  der  Stoffe,  welche  an 
dem  positiven  Ausfall  einer  solchen  Reaction  mitwirken. 

1.  P.  Ehr  lieh's  D  iaz  o  r  eac  t  i  o  n  2),  sie  beruht  auf  der  Vor- 
aussetzung, dass  im  Harne  Stoffe  vorkommen,  welche  wie  Aldehyde, 
Phenole  und  Amine  sich  mit  den  Diazokörpern  direct  zu  Farbstoffen 
verbinden.  Fänden  sich  bei  verschiedenen  Krankheiten  und  in  gewissen 
Stadien  ihres  Verlaufes  solche  Stoffe  in  grösserer  Menge  vor,  dann 

H.  Senator,  Ueber  Pneumaturie  im  Allgemeinen  und  bei  Diabetes 
mellitu.s  insbesondere.  Internationale  Beiträge  zur  wissenschaftlichen  Medicin 
Virchow-Festschrift.  1891,  Bd.  UI. 

^)  Zeitschr.  f.  Min.  Med.  Bd.  V,  pag.  285. 
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wäre  das  Auftreten  bestimmter  Färbuvigen  des  Harnes  nach  Zusatz 
von  Diazobenzolsulfonsäure ,  CJij<^=N'  sogenannte  Diazo- 

reaction  für  die  Diagnose  und  Prognose  jener  Krankheiten  ver- 
werthbar. 

Zur  Ausführung  der  Reaction  dient  entweder  eine  ammoniaka- 
lische  Lösung  von  Diazobenzolsulfosäure  oder  man  benützt  nach 
Ehrlich  eine  frisch  bereitete  Lösung  dieser  Säure  in  folgender 
Weise :  Zu  einer  Lösung  von  50  Ccm.  Salzsäure  in  1000  Ccm. 
Wasser  wird  1  Grm.  Sulfanilsäure  hinzugefügt  und  250  Ccm.  dieses 
Sulfanilsäuregemisches  mit  5  Ccm.  einer  i/aprocentigen  Lösung  von 
Natriumnitrit  gemengt.  Mit  diesem  Reagens,  das  nach  Ehrlich 
weder  mit  Traubenzucker  noch  mit  Milchzucker  Rothfärbung  zeigt, 
werden  stets  gleiche  Mengen  von  Harn  gemischt  und  mit  Ammoniak 
übersättigt.  Normaler  Harn  nimmt  dabei  nur  eine  gelbe  bis  rothgelbe 
Färbung  an,  während  gewisse  pathologische  Harne  (bei  Typhus, 
Lungentuberculose)  eine  carmin-  oder  scharlachrothe  Färbung  an- 
nehmen und  einen  grünen  Niederschlag  absetzen  sollen. 

Nach  Penzoldt  und  Petri  färben  sich  bei  VerAvendung  con- 
centrirter  Lösungen  der  Diazobenzolsulfosäure  die  meisten  Harne  ge- 
sunder, sowie  fiebernder  und  fieberfreier  Kranken  schön  bordeauxroth 
und  es  lässt  sich  die  Reaction  keineswegs  für  diagnostische  und 
prognostische  Schlüsse  verwerthen.  Nach  v.  Jaksch  hängt  der  Aus- 
fall der  Probe  lediglich  von  der  Anwesenheit  des  Acetons  ab. 

2.  Jodzahl  des  Harnes.  Die  Fähigkeit  des  Harnes,  freies 
Brom  und  Jod  zu  binden,  ist  schon  lange  bekannt.  A.  J  o  1 1  e  s  (Wien, 
med.  Wochenschr.  1890,  pag.  16)  fordert  zu  dem  Versuche  auf,  die 
jodbiudende  Kraft  des  Harnes  semiotisch  zu  verwerthen.  Er  bezeichnet 
als  Jodzahl  des  Harnes  jene  Zahl,  welche  angibt,  wie  viel  Gramm 
Jod  von  100  Grm.  Trockensubstanz  des  Harnes  aufgenommen  werden. 

Yon  den  normalen  Harnbestandtlieilen  sind  es  namentlich  Harnsäure,  Ham- 
farbstoffe  und  die  Körper  der  aromatisclien  Eeihe,  die  Plienole,  welcbe  .Tod  absor- 
biren.  In  von  patbologiscben  Bestandtheilen  freien  Harnen  schwankte  die  J odzahl 
zwischen  4  und  S'ö;  durch  Gallenfarbstoflfe  wird  die  Jodzahl  erhöht.  Das  Vor- 
handensein von  Eiweissstoflfen  erhöht  die  Jodzahl  nicht,  hingegen  absorbiren  die 
weissen  Blutkörperchen  vermöge  ihrer  alkalischen  Eeaction  viel  Jod,  so  erhöhen 
schon  geringe  Eitermengen  die  Jodzahl  auf  16' 18. 

Man  bringt  10  Ccm.  des  flltrirten  Harnes  in  eine  100  Ccm.  fassende,  mit 
eingeriebenem  Stöpsel  versehene  Flasche,  fügt  4  Ccm.  V.o  normale  Jodlösung 
hinzu,  lässt  darauf  an  einem  dunklen  Orte  18  Stunden  stehen.  Sollte  schon  nach 
einigen  Stunden  Entfärbung  der  Mischung  eintreten,  so  lässt  man  eine  bestimmte 
Menge  der  Jodlösung  zufliessen.  Die  Reaction  ist  nach  18  Stunden  vollendet,  nun 
wird  mit  Vk,  Hypo.sulfitlösung  und  Anwendung  von  Stärke  als  Indicator  zurück- 
titrirt.  Die  Trockensubstanz  wird  aus  dem  specifischen  Gewichte  unter  Anwendung 
des  Häser'schen  Coefficienten  (2'33)  berechnet.  Das  Gewicht  des  von  10  Ccm. 
Harn  absorbirten  Jods  =  g ;  die  Jodmenge,  welche  ein  Liter  absorbirt  =  g  .  100, 
Trockensubstanz  =  T;  demnach  ist  die  Jodabsorption  von  lg  Trockensubstanz  — 


oder  Jodzahl  = 


s  —  1 


g 
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bei s  das  specifische  Gewicht  des  Harnes). 
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Zufällige  Harnbestandtlieile. 

Nachweis  von  Arzneimitteln  und  Giften  im  Harn. 

Das  Aufsuchen  verschiedener  als  Arzneikörper  oder  als 
Gifte  dem  Organismus  zugeführter  Körper  im  Harne  bietet 
grosses  Interesse,  nicht  nur  für  den  Biocliemiker,  sondern  auch 
für  den  Pharmakologen  und  für  den  Kliniker.  Ersterer  erhält 
hierbei  werthvoUo  Aufschlüsse  über  chemische  Vorgänge  im 
lebenden  Organismus.  Der  Pharmakologe  erfährt  hierdurch  An- 
gaben über  die  Schnelligkeit  der  Aufnahme  der  Heilmittel  und 
Gifte  in  den  Kreislauf,  über  die  Dauer  der  Abscheidung  bei 
bestimmten  Applicationsarten ;  er  wird  aus  der  Form,  in  welcher 
die  fraglichen  Körper  ausgeschieden  werden,  Rückschlüsse  auf 
die  Art  ziehen,  in  welcher  diese  Substanzen  im  Organismus  zu 
der  ihnen  eigenthümlichen  Wirkung  gelangen.  Für  die  klinische 
Anwendung  gewisser  ArzneistofFe  ist  es  von  Wichtigkeit,  ob 
dieselben  durch  den  Harn  eliminirt  werden  oder  nicht,  nament- 
lich gilt  dies  für  jene  Körper,  welche,  wie  die  chlorsaueren  und 
salpetersaueren  Alkalien  und  gewisse  Alkaloide  —  Strychnin. 
Atropin,  Digitalin  —  eine  cumulative  Wirkung  äussern.  Oft 
handelt  es  sich  auch  darum,  durch  den  Harn  die  Fortexistenz 
eines  früher  gereichten  Arzneimittels  im  Organismus  —  Queck- 
silber -—  nachzuweisen,  ein  anderesmal  erfährt  man  hierdurch, 
ob  gewisse  Arzneimittel  (Morphium,  Rheum,  Carbolsäure,  Pyro- 
gallussäure  u.  s.  w.)  angewendet  wurden  oder  nicht.  Auch  be- 
nützen die  Aerzte  kleine  Mengen  im  Harne  leicht  nachweis- 
barer Stoffe  (z.  B.  Jodkalium)  als  Zusatz  zu  den  Arzneien,  um 
sich  durch  deren  Nachweis  auch  von  dem  Einnehmen  jener  Ai'z- 
neien  von  Seite  des  Kranken  zu  überzeugen. 

Wir  wollen  im  Nachstehenden  den  Nachweis  der  wichtigsten 
therapeutisch  angewendeten  Stoffe,  soweit  sie  für  die  klinische 
Harnanalyse  in  Betracht  kommen,  schildern. 
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§.73.  Anorganische  Körper. 

1.  Chlorsaueres  Kali,  Kai.  chloricum,  KCIO3.  a)  Um  die  Gegen- 
wart von  chlorsauerem  Kali  im  Harn  nachzuweisen,  säuert  man  den 
Harn,  welcher,  wenn  er  sehr  stark  gefärbt  ist  vorher  mit  Wasser 
verdünnt  werden  muss ,  mit  Salzsäure  an  und  versetzt  ihn  mit  einer 
frisch  bereiteten  Lösung  von  Jodkaliumstärkekleister.  Bei  gelindem 
Erwärmen  wird  zunächst  aus  chlorsauerem  Kali  und  Salzsäure,  Chlor 
entwickelt,  welches  weiterhin  Jod  frei  macht;  durch  dieses  wird  die 
stärkehaltige  Flüssigkeit  gebläut. 

b)  Man  versetzt  den  Harn  mit  einigen  Tropfen  blauer  Indigo- 
lösung, fügt  dann  ein  wenig  Schwefelsäure  hinzu,  und  tropft  vorsichtig 
eine  Lösung  von  schwefliger  Säure  oder  eines  schwefligsaueren  Alkalis 
zu;  ist  Chlorsäure  vorhanden,  so  wird  diese  durch  die  schweflige 
Säure  zu  Chlor  reducirt,  welches  das  Gemisch  augenblicklich  entfärbt. 

Ziir  Bestimmung  der  Chlorsäure  versetzt  man  den  Hai-n  mit  einer 
Lösung  von  salpetersauerem  Silber  so  lang  ein  Niederschlag  entsteht  und  tiltrirt. 
Das  Filtrat  enthält  das  chlorsauere  Silber  mit  einem  Ueberschuss  von  salpeter- 
sauerem Silber.  Den  Ueberschuss  an  Silber  entfernt  man  durch  Zusatz  von  chlor- 
freiem Natrium-  oder  Kalium carbonat  bis  zur  alkalischen  Keaction.  Man  filtrirt 
und  versetzt  die  Lösung  des  chlorsaueren  Alkalis  hierauf  mit  einer  hinreichenden 
Menge  reinen  Eisenvitriols,  übersättigt  stark  mit  chlorfreier.  Kalilauge ,  kocht 
längere  Zeit,  ültrirt  das  entstandene  Eisenoxyduloxydhydrat  ab,  wäscht,  säuert 
das  Filtrat  mit  Salpetersäure  an  und  fällt  das  der  Chlorsäui-e  entsprechende  Chlor 
mit  Silberlösung  (C.  Stelling). 

2.  Bromalkalien.  Aus  den  Bromalkalien  wird  das  Brom  dui'ch 
Chlorwasser  freigemacht  und  hierauf  von  Chloroform  oder  Schwefel- 
kohlenstoff aufgenommen,  welches  erstere  sich  dabei  gelb,  letzteres 
rothgelb  färbt.  Wegen  der  Eigenthümlichkeit  des  Harnes,  freies  Brom 
leicht  zu  binden,  und  auch  weil  im  Harne  besonders  bei  Gegenwart 
von  wenig  Brom  die  gelbe  Färbung  des  in  Chloroform,  beziehungs- 
weise Schwefelkohlenstoff  gelösten  Broms  nicht  sehr  auffällt,  wird  der 
Nachweis  der  Bromalkalien  im  Harne  mit  grösserer  Sicherheit  nach 
Veraschung  desselben  geführt. 

Man  verdampft  500—1000  Ccm.  Harn  mit  3  Grm.  Aetznatron 
oder  kohlensauerem  Natron,  verascht  den  Rückstand,  löst  mit  wenig 
Wasser,  filtrirt,  neutralisirt  mit  verdünnter  Schwefelsäure  und  benützt 
die  Lösung  zu  folgenden  Proben: 

1.  Eine  Probe  der  Lösung  versetzt  man  mit  Chlorwasser, 
füllt  Aether  hinzu  und  schüttelt  kräftig.  Das  frei  gewordene  Brom 
wird  von  dem  Aether  aufgenommen  und  derselbe  scheidet  sieh  gelb 
gefärbt  ab.  Wird  die  Aetherschicht  mittelst  einer  Pipette  abgehoben 
und  in  einer  anderen  Proberöhre  mit  Natron-  oder  Kalilauge  geschüttelt, 
so  wird  sie  wieder  farblos. 

2.  Man  versetzt  eine  andere  Probe  mit  Chlorwasser,  einigen 
Tropfen  Schwefelkohlenstoff  oder  Chloroform  und  schüt- 
telt tüchtig  durch;  bei  Gegenwart  von  Brom  scheiden  sich  diese  mit 
rothgelber,  beziehungsweise  gelber  Farbe  ab. 

3.  Jodalkalien.  Die  Proben  sind  zumeist  im  Harn  direct  aus- 
führbar. 


Ai'sen. 


273 


1.  Man  vorsetzt  die  nativ  sauere  oder  eventuell  angesäuerte 
Ilarnprobe  ia  der  Eprouvette  mit  ein  paar  Tropfen  rother  rauchender 
Salpetersäure  (oder  mit  wenig-  salpetrigsauerem  Kali  und  ver- 
dünnter Schwefelsäure)  oder  mit  einigen  Tropfen  frisch  bereiteten 
Chlorwassers,  setzt  Chloroform  oder  Schwefelkohlenstoff  hinzu 
und  schüttelt.  Die  salpetrige  Säure  ebenso  wie  das  Chlor  machen  aus 
den  Jodalkalien  Jod  frei.  Das  Jod  wird  vom  Chloroform  oder  vom 
Schwefelkohlenstoff  aufgenommen,  welche  beide  nach  dem  Absitzen 
violett  gefärbt  erscheinen. 

2.  Man  tränkt  einen  Streifen  Fliesspapier  mit  Stärkekleister 
(1  Th,  Stärke  mit  50 — 100  Th.  Wasser  gekocht),  giesst  über  die 
eine  Hälfte  einige  Tropfen  des  zu  prüfenden  Harnes  und  hängt  den 
Streifen  in  den  Hals  eines  kleinen  Kölbchens,  auf  dessen  Boden  sich 
etwas  rauchende  Salpetersäure  befindet.  Bei  Anwesenheit  von  Jodkalium 
färbt  sich  die  mit  dem  Harne  begossene  Stelle  des  Streifens  durch 
Bildung  von  Jodstärke  blau. 

Kann  man  im  Harn  nur  sehr  geringe  Mengen  von  Jodmetallen 
als  vorhanden  annehmen  oder  handelt  es  sich  darum,  etwaige  Sub- 
stanzen, welche  das  Jod  in  organischer  Bindung  enthalten 
(Jodoform),  im  Harne  nachzuweisen,  dann  wird  man  den  Harn  in  der 
Weise,  wie  bei  „Bromalkalien"  angegeben,  veraschen  und  in  der  Lösung 
der  Harnasche,  nachdem  dieselbe  mit  verdünnter  Schwefelsäiu-e  neu- 
tralisirt  wurde,  nach  1.  und  2.  auf  Jod  prüfen. 

Bestimmung  des  Jods.  Von  den  vielen  hierfür  angegebenen  Methoden 
wäre  die  von  Hilger  diuxh  Titriren  mit Palladiumchlorürlösung  am  einfachsten 
ausführbar ;  bei  deren  Anwendung  direct  im  Harne  werden  jedoch  auch  organische 
Bestandtheile  desselben  als  Palladiumverbindungen  gefällt.  Hingegen  lässt  sich 
gegen  die  Brauchbarkeit  der  Methode  in  der  Lösung  der  Hamasche,  nachdem 
diese  mit  Salzsäure  angesäuert  worden,  nichts  einwenden. 

Es  werden  10 — 20  Ccm.  Palladiumchlorürlösung  je  nach  den  Jodmengen 
des  zu  prüfenden  Harnes,  in  einem  Glaskolben  mit  eingeschliflenem  Glasstöpsel 
im  Wasserbade  erhitzt  und  von  der  jodhaltigen,  zuvor  mit  Salzsäure  angesäuerten 
Lösung  der  Harnasche,  die  auf  ein  bestimmtes  Volumen  gebracht  wurde,  so  viel 
zugesetzt,  bis  sämmtliches  Palladium  als  Jodür  abgeschieden  ist.  Heftiges  Um- 
schütteln der  Mischung  beschleunigt  sehr  die  Abscheidung;  kleine  Proben  von 
Zeit  zu  Zeit  abfiltrirt,  mit  einigen  Tropfen  der  zu  prüfenden  Lösung  versetzt, 
zeigen  beim  Erhitzen  durch  die  stattfindende  neue  Trübung  oder  durch  Klar- 
bleiben, ob  die  Reaction  beendigt-  ist  oder  nicht.  Als  Titrirüüssigkeit  benützt  man 
eine  Chlorpalladiuralösung ,  von  der  10  Ccm.  =  O'OlO  Jod  entsprechen ;  man 
stellt  den  Titer  dieser  Lösung  mittelst  einer  Jodkaliumlösung,  von  welcher 
1  Ccm.  =r  1  Mgrm.  Jod  anzeigt,  bereitet  durch  Auflösen  von  TSOS  Grm.  reinem 
Jodkalium  in  einem  Liter  "Wasser. 

4.  Arsen  ist  im  Harn  sowohl  bei  der  acuten  als  chronischen 
Arsenikvergiftung,  ferner  bei  medicinalem  Gebrauch  der  Arsenik- 
präpai-ate  auffindbar.  Zum  Nachweis  desselben  im  Harn  hat  R ei- 
ch ar  dt  folgende  expeditive  Methode  angegeben. 

In  den  schwach  angesäuerten  Hai'u  wird  Schwefelwasserstoffgas 
bis  zur  Sättigung  eingeleitet,  der  entstandene  Niederschlag  wird  nach 
vollständiger  Abscheidung  auf  dem  Filter  gesammelt,  ausgewaschen 
und  mit  Bromwasser  ausgelaugt,  wobei  Scliwefelarsen  in  Lösung  geht. 
Die  Lösung  giesst  man  in  einen  Marsh'schen  Apparat,  in  welchem 
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aus  reinem  Zink  und  reiner  Schwefelsäure  Wasserstoffgas  in  massigem 
Strom  entwickelt  wird,  und  leitet  das  Gas  in  eine  sauere  Lösung  von 
Silbernitrat  (O'l — 0-2  Grm.  Silbernitrat,  2  Grm.  Salpetersäure  auf 
10  Ccm.  Wasser) ;  enthält  das  entweichende  Gas  Arsenwasserstoff, 
dann  wird  das  Silberoxyd  reducirt  und  das  Arsen  zu  arsenige  Säure 
oxydirt,  in  der  Flüssigkeit  entsteht  ein  schwarzbrauner  Niederschlag 
von  metallischem  Silber  oder  es  setzt  sich  an  der  Spitze  des  in  der 
Flüssigkeit  eintauchenden  Rohres  ein  spiegelnder  Anflug  von  metalli- 
schem Silber  an.  Nach  dem  Absetzen  des  Silberniederschlages  setzt 
man  zur  Lösung  Bromwasser  im  Ueberschuss,  filtrirt  vom  Bromsilber 
ab,  erwärmt  bis  die  gelbe  Farbe  der  Lösung  verschwunden  ist  und 
fällt  die  Arsensäure  mittelst  Ammoniak  im  Ueberschuss  und  Magnesia- 
mischung  als  arsensauere  Ammoniakmagnesia.  Nach  12 — 24  Stunden 
wird  der  ausgeschiedene  Niederschlag  abfiltrirt,  gewaschen,  geglüht 
und  gewogen.  Mittelst  dieser  Methode  ist  0-0014  Mgrm.  arsenige 
Säure  im  Tagesharne  nachweisbar  und  1 — 5  Mgrm.  bestimmbar. 

5.  Quecksilber.  Der  Nachweis  des  Quecksilbers  im  Harne 
wurde  namentlich  durch  E.  Lu dwig's  M e  t h  o  d  e  zu  einer  leicht 
ausführbaren  und  sichere  Resultate  liefernden  chemischen  Operation 
gemacht.  Das  Princip  derselben  beruht  darauf,  dass  das  Quecksilber 
aus  seiner  Lösung  durch  ein  sehr  fein  vertheiltes  Metall,  wie  z.  B; 
Zink  oder  Kupfer,  mit  dem  das  Quecksilber  ein  Amalgam  liefert,  ab- 
geschieden wird.  Aus  dem  amalgamhältigen  Metallpulver  wird  das 
Quecksilber  beim  Erhitzen  desselben  in  Dampfform  abgetrennt,  von 
einem  Gasstrome  weitergeführt  und  schliesslich  der  in  entsprechender 
Weise  condensirte  Quecksilberdampf  in  das  charakteristische,  leicht 
erkennbare  Quecksilberjodid  umgewandelt. 

Ausführung.  Etwa  500  Ccm.  Harn  werden  mit  1 — 2  Ccm.  Salz- 
säure mindestens  0-04  Volumen  concentrirter  Salzsäure  (Wintern itz) 
angesäuert,  auf  50—60"  C.  in  einem  Becherglas  erwärmt  und  nun  unter 
Umrühren  ungefähr  3  Grm.  Zinkstaub  oder  die  entsprechende  Quantität  von 
fein  vertheiltem  Kupfer  eingetragen.  Das  Umrühren  wird  während  einer 
halben  Minute  fortgesetzt,  worauf  man  die  Flüssigkeit  der  Ruhe  über- 
lässt,  damit  sich  das  Metallpulver  möglichst  gut  absetzen  kann.  Nach 
dem  Sedimentiren  wird  die  Flüssigkeit  möglichst  vollständig  vom 
Niederschlage  abgegossen,  der  letztere  mit  heissem  Wasser  auf  ein 
kleines  Filter  gespült  und  dort  mit  heissem  Wasser  gut  ausgewaschen. 
Das  nasse  Filter  sammt  dem  Niederschlage  Avird  vom  Trichter  ge- 
nommen, auf  eine  flache  Schale  aus  Glas  oder  Porzellan  der  Nieder- 
schlag in  möglichst  dünner  Lage  ausgebreitet  und  bei  GO"  C.  auf  dem 
Wasserbade  getrocknet.  Nach  längstens  einer  Viertelstunde  ist  das 
Metallpulver  trocken  und  für  die  weitere  Operation  zur  Trennung 
des  Quecksilbers  von  Zink  oder  Kupfer  geeignet. 

Eine  innen  gereinigte,  schwer  schmelzbare  Glasröhre  von  8  bis 
10  Mm.  innerem  Durchmesser  wird,  wie  aus  Fig.  31  ersichtlich,  an 
einem  Ende  zugeschmolzen ;  nach  dem  Erkalten  füllt  man  in  dieselbe 


1)  Wien.  med.  Jalu-b.  1877  und  1880. 
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Fig.  31. 
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den  auf  Quecksilber  zu  prüfenden  Zinkstaub  a  ein,  schiebt  darauf  in 
die  Röhre  einen  nicht  zu  festen  Pfropf  aus  Asbest  x  so  weit  ein,  dass 
zwischen  Zinkstaub  und  Asbest  ein  kleiner  freier  Zwischenraum  bleibt 
(damit  beim  Horizontallegen  der  Röhre  über  dem  Zinkstaub  ein  freier 
Canal  zum  Entweichen  der  Gase  sich  bilden  kann),  füllt  dann  grob- 
körniges Kupferoxyd  b  nach,  schliesst  dicht  an  dieses  wieder  einen 
Asbestpfropf  x  an ,  auf  welchen  dann  noch  eine  Schicht  von  trocke- 
nem Zinkstaub  c  und  in  ganz  geringer  Entfernung  von  diesem  wieder 
ein  Asbestpfropf  x  folgen.  Ist  die  Röhre  in  dieser  Weise  gefüllt,  so 
wird  sie  wenige  Centimeter  neben  dem  letzten  Asbest- 
pfropf zu  einer  Capillare  von  1 — -1*5  Mm.  innerem  Dureh- 
messer ausgezogen,  an  deren  Ende  man  vor  der  Lampe 
einen  Wulst  zum  Anbringen  einer  Kautschukröhre  formt. 

Der  vor  der  Capillare  befindliche  Zinkstaub  hat  den 
Zweck,  das  aus  dem  entgegensetzten  Theile  der  Röhre 
beim  Erhitzen  kommende  Wasser  zu  zerlegen,  also  zu 
verhindern,  dass  in  der  Capillare  sich  Wassertropfen  con- 
densiren ;  dieser  Zinkstaub  muss  vollkommen  wasserfrei 
sein,  deshalb  wird  er  vor  dem  Gebrauche  in  einem  bedeckten 
Porzellantiegel  ziemlich  stark  erhitzt;  dabei  muss  man 
jedoch  Acht  haben,  dass  die  Hitze  nicht  zu  hoch  steigt, 
weil  sonst  der  Zinkstaub  schmelzen  und  dadurch  seine 
lockere  Beschaffenheit  verlieren  würde.  Man  kann  auf  ein- 
mal eine  grössere  Menge  von  Zinkstaub  durch  Erhitzen 
entwässern  und  denselben  in  einem  gut  verschliessbaren 
Glase  für  mehrere  Versuche  aufbewahren. 

Die  Abtrennung  des  Quecksilbers  geschieht  nun 
folgendermassen :  Zuerst  werden  die  Schichten  c  und  b 
erhitzt  (das  Kupferoxyd  soll  dabei  dunkelroth  glühend 
werden,  der  Zinkstaub  nicht  bis  zum  beginnenden  Schmel- 
zen kommen)  und  auch  die  Stelle  bei  d  bis  knapp  zur 
Capillare  erwärmt,  damit  sich  dort  das  Quecksilber  nicht 
condensiren  kann,  sondern  gezwungen  wird,  sich  in  die 
Capillare  e  abzusetzen.  Sind  c  ,  b  und  d  genügend  heiss 
geworden,  so  fängt  man  an,  ganz  behutsam  die  Stelle  a, 
an  welcher  der  quecksilberhaltige  Zinkstaub  liegt,  zu 
erwärmen  und  steigert  die  Ilitze  allmälig  und  nicht  zu 
hoch,  jedenfalls  nicht  bis  zum  Schmelzen  des  Zinks.  Ist 
a  10 — 15  Minuten  lang  erhitzt,  dann  ist  der  grösste 
Theil  des  vorhandenen  Quecksilbers  nach  e  gewandert.  Man  sprengt 
nun  die  Röhre  bei  d  ab,  indem  man  einen  Tropfen  kalten  Wassers 
auffallen  lässt ,  bringt  in  den  an  die  Capillare  grenzenden ,  weiten 
Theil  der  Röhre  bei  d,  so  lange  er  noch  heiss  ist,  einige  Körnchen 
Jod  und  verbindet/ mit  einem  langsam  wirkenden  Aspirator,  der  die 
Joddämpfe  durch  die  ganze  Capillare  durchzusaugen  hat.  Ist  alles 
überschüssige  Jod  verdampft,  so  sieht  man,  wenn  die  vorhandene 
Quecksilbermenge  nicht  allzu  gering  war,  an  einer  oder  der  anderen 
Stelle  der  Capillare  schon  fertiges  Jodquecksilber  als  rothen  Belag; 
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kann  man  einen  solchen  nicht  wahrnehmen,  so  sucht  man  die  in  der 
Capillare  etwa  zerstreuten  Spuren  des  Jodquecksilbers  an  einer  Stelle 
zu  concentriren ,  um  sie  deutlich  sichtbar  zu  machen;  zu  diesem 
Behufe  wird  die  Capillare  über  einer  sehr  kleinen  Flamme  erhitzt, 
indem  man  sie  allmälig  in  der  Richtung  von  d  gegen  /  durch  das 
Flämmchen  zieht,  bis  man  nahe  bei  dem  Wulste  /  anlangt,  dort 
wird  dann  das  etwa  vorhandene  Jodquecksilber  sich  concentriren  und 
als  rother  Ring  in  der  Capillare  sichtbar  werden. 

Condensirtes  Jod,  welches  die  Erkennung  des  Qnecksilberjodids 
erschwert,  wird  mit  Aether  vorsichtig  aus  der  Capillare  gespült.  Das 
Jodid  erscheint  unter  der  Lupe  krystalUnisch ;  zumeist  entsteht  vor- 
erst gelbes  Jodid  in  rhombischen  Tafeln,  welches  wegen  seiner  blassen 
Farbe  schwer  erkennbar  ist;  dasselbe  geht  aber  beim  Liegen  in  das 
Octaeder  bildende  rothe  Jodid  über,  welches  schon  mit  freiem  Auge 
erkennbar  ist. 

Die  Destillation  des  Quecksilbers  kann  auch  mit  Hilfe 
eines  aus  einem  Gasometer  zugeführten  Luft  Stromes  in  einem 
beiderseits  offenen  Rohre  ausgeführt  werden.  Wird  überdies  der  als  e 
bezeichnete  Theil  des  Rohres  U-förmig  gekrümmt,  so  kann  man  das 
bei  der  Destillation  erhaltene  Quecksilber  auch  w  ä  g  e  n.  i)  Die  Be- 
schickung des  nunmehr  an  beiden  Enden  offenen  Rohres 
wird  zu  dem  Behufe  in  der  Weise  modificirt,  dass  der  quecksilberhal- 
tige Zinkstaub  bei  a  auch  gegen  den  Gasometer  hin  durch  einen 
Asbestpfropf  abgegrenzt  wird,  ferner  wird  bei  c  statt  des  getrockneten 
Zinkstaubes  eine  Schichte  von  frisch  ausgeglühtem  gebrannten  Kalk 
in  hanfkorngrossen  Stücken  vorgelegt,  welche  ebenfalls  bei  x  durch 
den  Asbestpfropf  abgeschlossen  ist.  Gleich  vom  Beginn  der  Destilla- 
tion an  wird  ein  langsamer  Luftstrom  durch  das  Rohr  geleitet. 
Wenn  Kalk  und  Kupferoxyd  glühen,  erhitzt  man  auch  den  Zinkstaub, 
jedoch  nicht  bis  zum  Glühen;  nach  einstündigem  Erhitzen  ist  alles 
Quecksilber  im  U-Rohre  angesammelt,  daneben  zumeist  auch  eine  ge- 
ringe Menge  Wasser,  die  man  entfernt,  indem  man  durch  das  abge- 
sprengte U-Rohr  mit  der  Bunsen'schen  Pumpe  Luft  durchsaugt, 
welche  durch  Baumwolle  filtrirt  ist. 

Das  Quecksilber  findet  sich  in  dem  U-Rohre  in  ganz  reinen 
Tröpfchen  und  kann  nach  dem  Trocknen  zur  Wägung  gelangen. 
Ist  das  Rohr  mit  dem  Quecksilber  gewogen,  so  wird  es  erhitzt  und 
mit  einem  Blasebalg  Luft  durch  dasselbe  geblasen,  bis  alles  Queck- 
silber entfernt  ist,  dann  erkalten  gelassen  und  wieder  gewogen.  Aus 
der  Gewichtsdifferenz  erfährt  man  die  Menge  des  abgeschiedenen 
Quecksilbers. 

Nach  diesem  Verfahren  lassen  sich  Ol  Mgrm.  Quecksilber  in  einem  halben 
Liter  Harn  sicher  nachweisen,  beziehvingsweise  bestimmen. 

Durch  die  Gegenwart  von  Jodiden  soll  nach  S  chi IIb  er g  die  Abscheidung 
des  Quecksilbers  als  Amalgam  verhindert  werden;  sind  solche  vorhanden,  wird 


•)  E.  Ludwig  wnA  weil.  Dr.  E.  Zillner,  TJeber  die  Localisation  des 
Quecksilbers  im  thierischen  Organismus  nach  Vergiftungen  mit  Aetzsublimat. 
Wien.  klin.  "Wochenschr.  1889,  5  und  1890,  28—32. 
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der  Harn  nach  Almen  mit  Alkalihj'drat  gefällt  und  der  sich  ausscheidende 
Phosphatniederschlag,  welcher  das  Quecksilber  enthält,  mit  Wasser  jodfrei  gewaschen. 
Hierauf  wird  der  Phosphatniederschlag  in  Salzsäure  gelöst  und  die  Lösung  nach 
dem  angegebenen  Verfahren  behandelt. 

Die  vorherige  Abscheidung  des  Quecksilbers  mittelst  Phosphatniederschlag 
hat  Almen  für  die  Untersuchung  von  an  Quecksilber  sehr  armen  Harnen  an- 
gegeben. Zu  diesem  Behufe  versetzt  er  den  zu  prüfenden  Harn  mit  etwas  Zucker 
und  Natronlauge  und  kocht  das  Gemenge.  Das  metallisch  ausfallende  Quecksilber 
setzt  sich  dabei  mit  dem  Phosphatniederschlage  ab. 

Um  aus  thierischen  Geweben  das  Quecksilber  ohne  Verluste 
für  qu  antitative  Bestimmungen  in  Lösung  zubringen,  haben  E.Lud- 
wig und  Ed.  Zillner ^)  folgendes  Verfahren  benützt:  Das  zu  untersuchende 
Organ  wird  verkleinert,  gewogen  und  mit  seinem  gleichen  Gewichte  von  20procentiger 
Salzsäure  in  einem  Kochkolben,  auf  den  ein  Lieb  ig'scher  Kühlapparat  aufgesetzt 
ist,  über  freiem  Feuer  mehi-ere  Stunden  gekocht,  bis  alle  festen  Theile  vollständig 
in  Lösung  gegangen  sind ;  dies  tritt  bei  "Weichtheilen  in  ungefähr  2—3  Stunden 
ein,  bei  Knochen  dauert  es  viel  länger  und  sie  beanspruchen  auch  mehr  Salzsäure. 
Diese  Operation  erfordert  wegen  der  dabei  häufig  auftretenden  Siedepunktsver- 
zögerungen und  dann  erfolgenden  plötzlichen  Dampfentwicklung  besondere  Auf- 
merksamkeit; es  empfiehlt  sich,  sobald  die  Flüssigkeit  in's  Sieden  gekommen  ist, 
die  Feuerung  so  zu  reguliren,  dass  die  Temperatur  einige  Grade  unter  dem  Siede- 
punkte bleibt. 

Der  Schwefel  der  Eiweisskörper  kann  bei  diesem  Vorgange  mit  dem  vor- 
handenen Quecksilber  unlösliches  Schwefelquecksilber  bilden,  welches,  wenn  man 
die  Flüssigkeit  filtrirt,  verloren  geht;  um  das  Schwefelquecksilber  in  Lösung  zu 
bringen ,  setzt  man  der  auf  etwa  60"  C.  abgekühlten  Flüssigkeit  einige  Gramm 
chlorsaueres  Kalium  in  kleinen  Portionen  zu  0'5  Grm.  zu,  wobei  sich  die  dunkle 
Flüssigkeit  aufhellt;  man  lässt  abkühlen,  bringt  sie  dann  auf  ein  FUter  und 
wäscht  mit  Wasser  gut  nach.  Aus  dem  Filtrate  (inclusive  Waschwasser)  ist  nun 
das  Quecksilber  mit  Zinkstaub  zu  fällen;  man  trägt  in  die  durch  das  AVasch- 
wasser  stark  verdünnte  Flüssigkeit  einige  Gramm  (etwa  5  Grm.)  Zinkstaub  ein 
und  rührt  ungefähr  5  Minuten  lebhaft  um.  Nach  einigen  Stunden,  während  welcher 
wiederholt  umgerührt  wird,  trägt  man  eine  zweite  Portion  Zinkstaub  ein,  welche 
wieder  durch  lebhaftes  Umrühren  mit  allen  Flüssigkeitstheilchen  in  Berührung  zu 
bringen  ist.  Endlich  lässt  man  absetzen,  was  bald  vollständig  erfolgt;  die  klare 
Flüssigkeit  wird  abgegossen  und  der  Zinkstaub  zuerst  mit  reinem  Wasser,  dann 
unter  Zusatz  einiger  Tropfen  Natronlauge,  dann  wieder  mit  reinem  Wasser  durch 
Decantation  gewaschen,  dann  wird  er  auf  einem  Trichter  über  Glaswolle  gesammelt, 
hier  mit  Alkohol  vom  Wasser  befreit  und  im  Luftstrome  bei  gewöhnlicher  Tempe- 
ratur so  gut  als  möglich  getrocknet.  Der  trockene  Zinkstaub  kann  sammt  der 
Glaswolle  durch  Nachspülen  mit  unbenütztem  Zinkstaub  von  dem  Trichter  ohne 
Verlust  in  den  Apparat  gebracht  werden,  der  zum  Abdcstilliren  des  Queck- 
silbers dient. 

Behufs  Nachweis  jener  giftigen  Metalle,  welche  in  organischer 
Bindung  im  Harn  erscheinen,  wie  Blei,  Kupfer,  müssen  die  organi- 
schen Bestandtheile  des  Harnes  früher  zerstört  werden.  Man  verwendet 
hierzu  zweckmässig  1 — 2  Liter  Harn,  dampft  diese  auf  ein  geringes 
Volum  ein,  setzt  pro  Liter  Harn  100  Ccm.  reine  Salzsäure  und  unter 
gelindem  Erwärmen  5 — 10  Grm.  chlorsaueres  Kali  in  kleinen  Portionen 
zu,  bis  die  Flüssigkeit  hellgelb  und  ein  sich  etwa  bildender  Boden- 
satz weiss  geworden  ist.  Hierauf  wird  durch  Eindampfen  des  Gemenges 
das  überschüssige  Chlor  verjagt,  der  Rückstand  in  Wasser  gelöst,  die 
Lösung  auf  das  ursprüngliche  Volum  des  Harnes  gebracht.  Aus  der 
Lösung  werden  die  oben  erwähnten  Metalle  nach  den  Regeln  der 
analytischen  Chemie  abgeschieden. 


1.  c.  a.  a.  0. 
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§.74.  Organische  Körper. 

1.  Aethylalkohol  geht  nach  dem  Genuss  grosser  Mengen  alko- 
holischer Getränke  in  den  Harn  über.  Im  zuckerhaltigen  Harn  kann 
er  nach  der  Entleerung,  sehr  selten  auch  schon  in  der  Blase  (pag.  269) 
durch  Gährung  entstehen.  Er  wird  im  Harndestillate  nachgewiesen. 
Mit  Jodkalium  und  Kali-  oder  Natronlauge  bildet  er  Jodoform  wie  das 
Aceton  (pag.  230),  aber  viel  langsamer.  Als  charakteristische  Re ac- 
tio n  des  Aethylalkohols  dient  die  Darstellung  des  durch  seinen  Geruch 
leicht  erkennbaren  Benzo esäureäthyläthers.  Versetzt  man  ver- 
dünnten Alkohol  mit  Benzoylchlorid,  so  bildet  sich  rasch  Benzoesäure- 
äthyläther,  setzt  man  nun  noch  Kalilauge  bis  zur  alkalischen  Reaction 
hinzu  und  erwärmt,  dann  wird  das  überschüssige  Benzoylchlorid  in 
geruchloses  Kaliumbenzoat  übergeführt,  während  der  Geruch  des  Ben- 
zoesäureesters deutlich  erkennbar  wird.  Die  Reaction  ist  noch  bei  1  pro 
Mille  Alkoholgehalt  deutlich  wahrnehmbar. 

2.  Chloroform  erscheint  zum  Theil  unverändert  im  Harne 
wieder.  Der  chloroformhältige  Harn  reducirt  Fehling'sche  Lösung 
beim  Kochen.  Zur  weiteren  Prüfung  wird  durch  den  auf  50"  C.  er- 
wärmten Harn  ein  Luftstrom  geleitet,  der  die  entwickelten  Dämpfe 
durch  eine  roth  glühende  Röhre  aus  hartem  Glas,  welche  mit  einem 
L  i  e  b  i  g'schen  Kugelapparat  verbunden  ist,  weiterführt.  Das  bei  der 
Zersetzung  der  mitgeführten  Chloroformdämpfe  freigewordene  Chlor  wurd 
in  dem  mit  Silberlösung  gefüllten  Li ebi g'schen  Kugelapparat  absor- 
birt  und  als  Chlorsilber  gewogen ,  aus  dessen  Gewicht  die  Menge  des 
vorhanden  gewesenen  Chloroforms  berechnet  wird. 

Man  kann  auch  den  auf  50"  erwärmten  Harn  mit  einem  Strom 
von  Kohlensäure  destilliren ,  das  Destillat  in  einer  Vorlage  couden- 
siren  und  mit  demselben  eine  der  folgenden  Proben  ausführen: 

a)  Die  Isocy anphenylreaction  (A.  W.  Hofmann's 
Carbylaminprobe).  Sie  beruht  auf  de^Bildung  des  ekelhaft  und 
betäubend  riechenden  Isocyanphenyls  (C=N.C6H5)  aus  Chloroform 
und  Anilin  auf  Zusatz  von  alkoholischer  Kalilösung.  Man  versetzt  dem- 
nach das  auf  Chloroform  zu  prüfende  Destillat  mit  einigen  Tropfen 
Anilin  und  alkoholischer  Kalilauge  und  erwärmt.  Bei  Gegenwart  von 
Chloroform  tritt  Isocyanphenyl  auf.  Chloralhydrat  gibt  diese  Reac- 
tion nicht. 

l)  Man  löst  etwas  Thymol  in  Alkohol  und  Kalilauge,  setzt 
von  dem  auf  Chloroform  zu  prüfenden  Destillate  hinzu  und  erwärmt 
gelinde;  ist  Chloroform  vorhanden,  so  tritt  eine  dunkelviolette  Fär- 
bung der  Probe  ein  (Vitali).  Bei  Anwendung  von  ß-Naphthol 
statt  Thymol  zeigt  die  Probe  vorübergehende  Blaufärbung  (Lust- 
garten). 

3.  Chloralhydrat  in  den  Körper  eingeführt,  geht  in  den  Harn 
beinahe  gänzlich  als  Urochloralsäure  CgHuCläO,  (pag.  100)  über, 
die  Ausscheidung  pflegt  schon  nach  24  Stunden  beendet  zu  sein.  Uro- 
chloralsäurehältiger  Harn  reducirte  alkalische  Kupferlösung,  aber  nicht 
alkalische  Wismuthlösung  und  dreht  die  Ebene  des  polarisirten  Licht- 
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Strahles  nach  links.  Zur  Darstellung  der  Uroehloralsäure  aus  solchem 
Harne  verfiüirt  man  nach  R.  Külz  ^)  in  folgender  Weise. 

Der  Tageaharn  wird  zum  Syinip  abgedampft,  nach  dem  Erkalten  mit  ver- 
dünnter Schwefelsäure  stark  angesäuert  und  mit  einem  Gemisch  von  2  Th.  Aether 
und  1  Th.  Alkohol  zweimal  kräftig  ausgeschüttelt.  Der  nach  dem  Verjagen  des 
Aetheralkohols  bleibende  Rückstand  wird  in  wenig  Wasser  gelöst,  die  Lösung  mit 
Bleizucker  gefällt  und  vom  Niederschlage  abfiltrirt.  Aus  dem  Filtrate  wird  nun 
die  Urochl oralsäure  durch  Bleiessig  gefällt,  das  Bleisalz  durch  Schwefelwasserstoff 
zerlegt  und  die  vom  Schwefelblei  abflltrirte  und  von  Schwefelwasserstoif  befreite 
Lösung  mit  Barytwasser  neutralisirt  und  auf  ein  kleines  Volum  eingedampft.  Das 
Barytsalz  wird  durch  die  gerade  ausreichende  Menge  verdünnter  Schwefelsäure 
zerlegt  und  die  von  Bariumsulfalt  abflltrirte  Flüssigkeit  zunächst  vorsichtig  auf 
dem  Wasserbad,  dann  im  Vacuum  über  Schwefelsäure  bis  zur  Krystallisation  ein- 
geengt. Die  Krystallmasse  wird  mit  Aether  wiederholt  ausgekocht ,  aus  den  ver- 
einigten ätherischen  Lösungen  der  grösste  Theil  des  Aethers  wieder  abdestillii-t ; 
aus  der  auf  ein  kleines  Volum  gebrachten  ätherischen  Lösung  krystallisirt  die 
Urochloralsäure  in  farblosen,  seidenglänzenden  Nadeln,  die  bei  142  '  C.  schmelzen. 

Die  Urochloralsäure  reducirt  alkalische  Kupferlösung,  zeigt  Linksdrehung 
und  nach  dem  Schmelzen  mit  Salpeter  und  Soda  die  Chlorreaction. 

4.  Carbolsäure  (Phenol),  Nachweis  im  Harn,  s.  pag.  106. 

5.  Acetanilid,  Antifebrin,  CeHg .  NII(CH3 .  CO).  Es  erscheint 
im  Harn  in  Form  von  Aethersäuren ,  und  zwar  als  Paramidophenol- 
und  Acetylparamidophenolschwefelsäure  (K.  A.  H.  Mörner),  auch 
als  Glycuronsäureverbindung  (pag.  100).  Der  Nachweis  des  Anti- 
febrins  im  Harn  beruht  daher  auf  dem  des  Paramidophenols  (Fr. 
Müller).  Man  kocht  den  Harn  mit  seines  Volumens  concentrirter 
Salzsäure  und  fügt  nach  dem  Erkalten  der  Probe  einige  Cubikcenti- 
meter  Sprocentiger  Carbolsäurelösung  und  einige  Tropfen  verdünnter 
Chromsäurelösung  (oder  Chlorkalk,  oder  Eisenchlorid)  hinzu.  Bei 
Gegenwart  von  Paramidophenol  wird  die  Flüssigkeit  zwiebelroth  und 
nach  dem  Uebersättigen  mit  Ammoniak  das  Filtrat  prachtvoll  blau 
(Indophenolprobe). 

Schüttelt  man  den  angesäuerten  Harn  mit  Aether,  dann  gibt 
der  Rückstand  des  Aetherauszuges,  in  Wasser  gelöst,  überdies  auch  die 
Isocyanphenylreaction  (pag.  278).  Man  erwärmt  die  Probe  mit 
starker  Kalilauge,  fügt  etwas  Chloroform  hinzu  und  erwärmt  weiter. 
Es  entwickelt  sich  der  widerliche  Isocyanphenylgeruch. 

Die  Farbe  des  Harnes  wird  durch  Antifebrin  nicht  verändert, 
wegen  seines  Gehaltes  an  gepaarten  Glycuronsäureverbindungen  ist  der 
Antifebrinharn  linksdrehend  und  reducirt  alkalische  Kupferoxylösung. 

6.  Acetphenetidin,  Phenacetin,  CüHi/^JjHg^ 

Oxyäthylacetanilid  wird  im  Harn  zum  Theil  als  Phenetidin, 
theilweise  als  Paramidophenol  abgeschieden.  Demgemäss  zeigt  auch  der 
Phenacetinharn  die  Indophenolprobe  (s.  bei  Acetanilid).  Nach 
Einnahme  grösserer  Menge  Phenacetin  zeigt  der  Harn  intensiv  gelbe 
Färbung,  welche  nach  Zusatz  oxydirender  Substanzen,  Eisenchlorid- 
lösung —  allmälig  in  braunroth  und  nach  längerem  Stehen  in  Schwarz- 
grün übergeht.  Für  den  directen  Nachweis  im  Harn  gibt  Fr.  Mülle  r 


')  Pfltiger's  Arch.  XXXIII,  221. 
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eine  Methode  an,  welche  auf  die  Ueberführung  des  Phenetidins  in 
eine  Diazoverbindung  beruht,  die  mit  a-Naphthol  oder  mit  Phenol 
charakteristische  Färbungen  gibt.  Man  setzt  dem  Harne  2  Tropfen 
Salzsäure  und  2  Tropfen  einer  Iprocentigen  Natriumnitritlösung  zu; 
auf  weiteren  Zusatz  einer  alkalischen  wässerigen  a-NaphthoUösung  und 
etwas  Natronlauge  tritt  eine  Rothfärbung  auf,  die  bei  Zusatz  von 
Salzsäure  in  Violett  übergeht.  Setzt  man  statt  a-Naphthol  Phenol  zu, 
so  entsteht  in  alkalischer  Lösung  eine  citronengelbe ,  in  sauerer  eine 
rosarothe  Färbung. 

7.  Antipyrin,  Phenyldimethy  Ipyraz  olon.  Nach  reich- 
licher Antipyrinmedication  sind  die  Aetherschwefelsäuren  im  Harne 
(beim  Hunde  mehr  wie  beim  Menschen)  vermehrt  und  der  Harn  zeigt 
nach  P  e  n  z  0 1  d  t  gelbe  bis  blutrothe  Färbung  und  Dichroismus  (rothe 
Farbe  im  durchfallenden,  grünliche  im  reflectirten  Lichte),  so  dass 
eine  Verwechslung  mit  bluthältigem  Harn  möglich  ist.  Auf  Zusatz  von 
verdünnter  Eisenchloridlösung  färbt  sich  der  Harn  allmälig  purpur- 
roth,  die  Färbung  verschwindet  durch  Kochen  nicht  (Unterschied  von 
Acetessigsäure) ,  jedoch  auf  Zusatz  von  Säure.  Aus  dem  mit  Säure 
versetzten  Harne  geht  in  Aether  eine  Substanz  über,  die  sich  mit 
Eisenchlorid  braun  färbt  (v.  Jaksch).  Kocht  man  den  Harn  mit 
Salzsäure,  neutralisirt  hierauf  mit  Natronlauge  und  destillirt,  dann 
kann  man  im  Destillate  das  Antipyrin  nachweisen,  indem  dieses 
beim  Zusatz  von  salpetrigsauerem  Natron  und  von  Essigsäure  bis  zur 
schwach  saueren  Reaction  eine  grüne  Färbung  zeigt. 

8.  Chrysophansäure,  s.  bei  Rheum  und  Senna  (pag.  284). 

OH 

9.  Salicylsäure,  Orthooxybenzoesäure,  CßHi^^^Qg,    geht  in 

den  Harn  als  Salicylur säure,  als  Aetherschwefelsäure ,  als  Gly- 
curonsäureverbindung  und  zum  Theil  auch  unverändert  über  und  ist 
darin  schon  nach  V2  Stunde  nachweisbar.  Beim  Zusatz  von  Eisenchlorid 
zeigt  der  salicylsäurehältige  Harn  zunächst  eine  Abscheidung  von 
Ferriphosphat  und  bei  weiterem  Zusatz  eine  intensive  blauviolette 
Färbung.  Sicherer  ist  diese  Probe,  wenn  man  die  Salicylsäure  aus 
dem  angesäuerten  Harn  mittelst  Aether  ausschüttelt  und  mit  Eisen- 
chlorid in  der  wässerigen  Lösung  des  Aetherrückstandes  prüft.  Die 
gleiche  Reaction  zeigt  auch  Carbolsäure,  doch  lässt  sich  diese  schon 
durch  den  Geruch  im  Harne  erkennen. 

Bei  der  Medication  mit  Salol  enthält  der  Harn  Salicyl- 
säure und  Phenol.  Beide  gehen  aus  dem  angesäuerten  Harn  in 
einen  lOprocentigen  alkoholhältigen  Aether  über.  Schüttelt  man  die 
alkoholisch -ätherische  Lösung  mit  so  viel  wässeriger  Lösung  von 
Natriumcarbonat  durch,  dass  die  Reaction  alkalisch  bleibt,  dann  geht 
die  Salicylsäure,  auch  die  Salicylursäure  in  die  wässerige  Flüssigkeit 
über,  während  das  Phenol  in  der  ätherischen  Lösung  zurückbleibt. 

10.  Naphthalin.  Wird  Naphthalin  in  Tagesdosen  von  mehreren 
Grammen  genommen,  so  wird  der  Harn  gewöhnlich  einige  Tage  nach 
der  Entleerung  dunkler,  manchmal  schon  sehr  bald  nach  der  Ent- 
leerung schwarzbraun  (letzteres  nach  Lesnik  und  Nencki  durch 


Eesorcin. 


281 


die  Anwesenheit  von  Dioxynaplitlialinen).  Derselbe  zeigt  folgendes 
Verhalten : 

1.  Probe  mit  Schwefelsäure  nach  Penzoldt.  Man 
giesst  etwas  von  dem  zu  prüfenden  Harn  in  eine  Eprouvette,  leert 
denselben  dann  aus,  so  dass  nur  einige  Tropfen  darin  zurückbleiben 
und  fügt  circa  1  Ccm.  concentrirte  Schwefelsäure  hinzu.  Der 
auf  der  Säure  schwimmende  Harn  färbt  sich  —  besonders  deutlich 
an  der  Berührungsstelle  beider  Flüssigkeiten  —  schön  dunkelgrün. 
Beim  Schütteln  geht  die  grüne  Farbe  auch  in  die  Säure  über,  ver- 
schwindet hier  aber  nach  längerem  Stehen,  Die  Reaction  beruht  auf 
der  Anwesenheit  von  a-Naphtholglycuronsäure. 

2.  Probe  nach  Edlefsen.  Setzt  man  zu  einer  kleinen  Probe 
von  frischem  Naphthalinharn  einige  Tropfen  Ammoniak  oder  Natron- 
lauge, so  tritt  unter  leichter  Bräunung  desselben  eine  blaue  Fluore- 
scenz  auf,  welche  an  diejenige  des  Chinins  oder  des  Petroleums 
erinnert,  sie  erscheint  besoaders  deutlich,  wenn-  man  die  Probe  stark 
mit  Wasser  verdünnt.  Diese  Reaction  deutet  mit  grosser  Wahrschein- 
lichkeit auf  die  Gegenwart  von  ß-Naphthol  hin. 

11.  ReSOrcin.  Der  nach  Dai-reichung  von  Eesorcin  durch  den  Magen 
entleerte  Harn  wird  an  der  Luft  bald  dunkelfarbig,  alkaUscher  Harn  bald  schwarz. 
Erst  12—48  Stunden  nach  Darreichung  des  Mittels  erscheint  der  Harn  wieder 
normal  gefärbt.  Das  Eesorcin  wird  im  Harne  als  Aetherschwefelsäure  ausgeschieden. 
Um  es  aus  dem  Harne  zu  isoliren,  wird  dieser  auf  '/^  Volumen  eingedampft,  der 
Euckstand  mit  Schwefelsäure  gekocht  und  nach  dem  Abkühlen  mit  Aether' aus- 
geschüttelt. Der  Eückstand  des  Aetherauszuges  wird  in  Wasser  aufgenommen  mit 
kohlensauerem  Baryt  gekocht,  filtrirt,  mit  Thierkohle  entfärbt,  wieder  filtrirt'  und 
auf  dem  Wasserbade  verdunstet.  Der  Eückstand,  in  Wasser  aufgenommen  zeigt 
folgende  Eeactionen:  ' 

1.  Die  Lösung  wird  durch  Eisenchlorid  tief  violett  gefärbt ,  sie  reducirt 
beim  Kochen  ammoniakalische  Silberlösung  und  Fehling'sche  Lösung.  Mit  Brom- 
wasser versetzt,  entsteht  krystallinisches  Tribromresorcin. 

2.  Trockenes  Eesorcin  mit  Phtalsäureanhydrid  auf  200"  erhitzt,  bis  sich 
kein  Wasser  mehr  entwickelt,  bildet  Fluorescein.  Die  wässerige  Lösung  der 
Schmelze  zeigt,  mit  Ammoniak  versetzt,  prachtvolle  Fluorescenz,  im  auffaUenden 
Lichte  grün,  bei  durchfallendem  Lichte  goldgelbe  Färbung. 

Nach  Edlefsen  lässt  sich  das  Eesorcin  im  Harne  direct  durch  folgende 
Eeaction  nachweisen :  Versetzt  man  den  Harn  mit  3—4  Tropfen  Chlorkalklösung 
und  einigen  Tropfen  concentrirter  Salzsäure,  so  wh-d  er  citronengelb ;  beim  Schütteln 
mit  Aether  wird  dieser  ebenfalls  gelb.  Schichtet  man  den  Aetherauszug  über  eine 
wässerige  4procentige  Eesorcinlösung  unter  Zusatz  von  einigen  Tropfen  Ammoniak, 
so  wird  die  Eesorcinlösung  blaugrün,  mit  Salpetersäui-e  kirschroth,  und  wenn  man 
schüttelt,  färbt  sich  der  Aether  roth. 

12.  Tannin  geht  nach  innerlichem  Gebrauch  in  Gallussäure 
über.  Der  Harn  zeigt  eine  braungrünliche  Verfärbung,  welche  bei 
Zusatz  von  einigen  Tropfen  Eisenchlorid  bläulichschwarz  wird,  Macht 
man  den  Harn  alkalisch,  so  wird  er  durch  Sauerstofifabsorption  bald 
braunschwarz  bis  schwarz.  (S.  auch  C.  Th.  Mörner,  Zur  Kenntniss 
des  Verhaltens  der  Gallus-  und  Gerbsäure  im  Organismus.  Zeitschr 
f.  phys.  Chemie,  XVI,  255.) 

13.  Fuchsin  geht  als  solches  in  den  Harn  über.  Um  Harn  auf 
Fuchsin  zu  prüfen,  wird  derselbe  mit  Essigsäure  angesäuert  und 
mit  Amylalkohol  geschüttelt ;  das  Fuchsin  geht  in  diesen  über,  wodurch 
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er  roth  gefärbt  erscheint.  Hält  man  dann  etwas  rohe  Seide  in  den 
Alkohol,  so  schlägt  sich  der  Farbstoff'  vollständig  auf  diese  nieder; 
giesst  man  einige  Tropfen  einer  frisch  bereiteten  Lösung  von  schweflig- 
sauerem Natron  hinzu ,  so  wird  der  Alkohol  augenblicklich  entfärbt. 

14.  Copaivabalsam.  Ein  Harn,  welcher  Copaivabalsam  enthält, 
zeigt  auf  Zusatz  von  Salzsäure  eine  schöne  rothe  Färbung,  die  beim 
Erhitzen  in  Violett  übergeht.  Versetzt  man  solchen  Harn  mit  Ammoniak 
oder  Natronlauge,  so  tritt  unter  leichter  Braunfärbung  desselben  eme 
blaue  Fluorescenz  auf.  S.  auch  pag.  183.  -,  tt 

15.  Alkaloide.  Die  Alkaloide  werden  durch  den  Harn  zum 
ffrössten  Tlieile  in  unveränderter  Form  ausgeschieden,  und  zwar 
bald  in  kürzester  Zeit  nach  der  Aufnahme,  wie  dies  namentlich 
für  das  Atropin  und  Muscarin  gilt,  oder  nur  langsam,  wie 
dies  nach  der  Einnahme  von  Strychnin,  Morphin,  theil- 
weise  auch  von  Chinin  der  Fall  ist.  Häufig  kann  der  Harn 
nach  einer  Vergiftung  ohne  Weiteres  dazu  benutzt  werden, 
um  den  Nachweis  des  Giftes  durch  den  physiologischen 
Versuch  zu  liefern.  Noch  bei  einem  Gehalt  von  1  Th.  Atropm 
auf  130.000  Th.  Harn  wirkt  dieser  auf  das  Katzenauge  mydria- 
tisch;  so  kann  man  auch  mit  dem  Harne  eines  curarisirten 
Frosches  einen  zweiten  vergiften  und  mit  dessen  Harn  einen 

dritten  u.  s.  w.  *   ,    i    •  j        i.  a. 

Der  chemische  Nachweis  der  Alkaloide^  setzt 
die  Ahscheidung  derselben  aus  dem  Harne  voraus;  das  isolirte 
Alkaloid  wird  dann  auf  seine  Specialreactionen  geprüft.  iLme 
directe  Fällung  desselben  im  Harne  durch  die  allgemeinen 
Fällungsmittel  der  Alkaloide,  durch  Phosphormolybdansaure, 
Kaliumquecksilberjodid  u.  s.  w.  ist  nicht  statthaft,  weil  die 
genannten  Körper  mit  Eiweiss,  mit  Pepton,  selbst  mit  normalen 
Bestandtheilen  des  Harnes  ebenfalls  Niederschläge  bilden. 

1.  Nachweis  von  Morphin  nach  Dragendorff.  Man  ver- 
dampft 50—100  Ccm.  Harn  auf  dem  Wasserbade  zur  Trockne,  nimmt 
den  Rückstand  mit  absolutem  Alkohol  auf,  filtrirt  von  den  ausge- 
schiedenen Salzen  ab,  und  verdunstet  nun  das  alkoholische  Filtrat. 
Der  Rückstand  wird  in  Wasser  aufgenommen,  filtrirt,  und  nun,  um 
den  Harnstoff  zu  entfernen,  so  lange  mit  kleinen  Mengen  Amylalkohol 
in  der  Wärme  ausgeschüttelt,  als  dieser  noch  färbende  Substanzen 
aufnimmt.  Dieser  Amylalkohol  enthält  noch  kein  Morphium,  sondern 
nur  Harnstofi-.  Man  verjagt  ihn  aus  der  wässerigen  Losung  auf  dem 
Wasserbade,  versetzt  hierauf  den  Rückstand  mit  Ammomak,  wodurch 
das  Morphium  frei  wird,  und  schüttelt  nun  3— 4mal  mit  Amylalkohol 
aus,  verdampft  die  vereinigten  Auszüge,  oder  entfernt  den_  Amyl- 
alkohol durch  Destilliren.  Der  Rückstand  enthält  das  Morphin,  mit 
welchem  man  folgende  Reactionen  ausführt. 

1.  Man  löst  den  Rückstand  in  concentrirter  Schwefelsäure  setzt  wenig 
Wasser  und  ein  Körnchen  Kaliumbichrom at  hinzu.  Es  tritt,  wenn  Morphin  zu- 
gegen, mahagonibraune  Färbung  auf  (Otto).  t)"„v„4.„„-i 

2.  Erhitzt  man  den  in  concentrirter  Schwefelsäure  gelosten  Euckstand 
längere  Zeit  auf  100-150"  C.  und  lässt  wieder  erkalten,  so  entsteht  beim  Mischen 
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mit  sehr  wenig  Salpetersäure  eine  ijrachtvoll  dunkelviolette  Färbung,  die  sicli  am 
Saume  mehrere  Minuten  hält,  im  Centrum  aber  bald  in  ein  dunkles  Blauroth 
übergeht  (A.  Husemann). 

3.  Versetzt  man  den  Rückstand  mit  Fröhde's  Reagens  —  eine  etwa 
0"2 — 0'3  Procent  molybdänsaueres  Natron  enthaltende  concentrirte  Schwefelsäure  — 
und  rührt  um,  so  entsteht  bei  Gegenwart  von  Morphin  eine  prachtvoll  rothe 
Färbung,  die  nach  einiger  Zeit  schmutziggrün  wird  und  sich  dann  vom  Rande 
her  intensiv  blau  färbt. 

4.  Ist  niu-  ein  sehr  geringer  Rückstand  geblieben,  so  löst  man  ihn  in  con- 
centrii-ter  Salzsäure  und  dampft  nach  Zusatz  von  einigen  Tropfen  concentrirter 
Schwefelsäure  bei  100—120"  C.  ab.  Bei  Gegenwart  von  Morphin  entsteht  deut- 
liche Purpurfärbung  (Bildung  von  Apomorphin).  Nach  dem  Verdampfen  der  Salz- 
säure fügt  man  eine  neue  Menge  derselben  hinzu  xmä  neutralisirt  mit  Natrium- 
carbonat,  worauf  eine  an  der  Luft  nicht  veränderliche  violette  Färbung  hervor- 
tritt, welche  an  Aether  nichts  abgibt.  Auf  Zusatz  einiger  Tropfen  einer  concentrirten 
Lösung  von  Jod  in  Jodwasserstoff  geht  das  Violett  in  Grün  über;  die  grüne 
Substanz  ist  in  Aether  mit  Purpurfarbe  löslich  (Pellagri). 

2.  Nachweis  von  Chinin,  a)  Nach  Personne:  Um  auf 
Chinin  zu  prüfen,  versetzt  man  den  Harn  mit  einer  Tanninlösung, 
wodurch  das  Chinin  gefällt  wird.  Man  trennt  von  der  Flüssigkeit 
und  wäscht  durch  Decantiren  und  dampft  nach  Zusatz  von  gelöschtem 
Kalk  auf  dem  Wasserbade  zur  Trockne  ein.  Der  Rückstand  wird  mit 
heissem  Chloroform  extrahii-t.  Nach  dem  Verdunsten  der  Chloroform- 
lösung bleibt  das  Chinin  als  harziger  Rückstand  zurück,  welcher 
durch  verdünnte  Schwefelsäure  gelöst  wird.  Mit  der  Lösung  führt  man 
die  folgenden  Reactionen  aus. 

Man  versetzt  die  Chininsalzlösung  mit  Chlorwasser.  Die 
Mischung  beider  wird  1.  durch  sehr  wenig  Ammoniak  roth,  durch 
mehr  Ammoniak  unter  Lösung  des  erst  entstehenden  Niederschlages 
smaragdgrün  gefärbt;  2.  durch  gelbes  Blutlaugensalz  nach  Zu- 
satz einiger  Tropfen  Ammoniaklösung  intensiv  roth  gefärbt. 

b)  Nach  Vitali  und  E.  Salkowski.  Bei  voraussichtlich 
nicht  zu  kleinen  Mengen  von  Chinin  im  Harn  verfährt  man  rascher, 
indem  man  10 — 20  Ccm.  Harn  entweder  mit  Kalilauge  oder  Ammoniak 
alkalisch  macht  und  das  freigewordene  Alkaloid  durch  Schütteln  mit 
5 — 10  Ccm.  Aether  in  dieses  aufnimmt.  Die  ätherische  Lösung  wird 
im  Scheidetrichter  vom  Harn  getrennt,  und  hierauf  nach  Zusatz  von 
einem  Tropfen  Salzsäure  verdunstet. 

Mit  dem  Rückstand  werden  nach  Zusatz  von  Chlorwasser  die 
ohen  angegebenen  Proben  ausgeführt. 

16.  Farb-  und  Riechstoffe.  Von  praktischer  Wichtigkeit  ist 
der  Nachweis  der  Farbstoffe  von  R  h  e  u  m  und  von  S  e  n  n  a  —  bezie- 
hungsweise der  Chrysophan säure  —  und  des  Farbstoffes,  der 
nach  Gebrauch  von  Santonin  im  Harn  auftritt.  Diese  Farbstoffe 
gehen  sehr  leicht  in  den  Harn  über  und  färben  denselben  im  normalen 
saueren  Zustande  gelb,  grüngelb  bis  bräunlich,  wodurch  eine  Ver- 
wechslung mit  Gallenfarbstoff  immerhin  stattlinden  kann  ;  im  alkalischen 
Harn  erscheint  das  Pigment  des  Santonins  kirsch-  bis  purpurroth, 
das  des  R  h  e  u  m  s  mehr  orange  bis  braunroth,  wodurch  ein  Verdacht 
auf  Blutfarbstoff  entstehen  kann. 


284 


IV.  Abschnitt. 


Harne,  welche  die  genannten  Pigmente  enthalten,  verändern  die 
Färbung  beim  Kochen  nicht;  versetzt  man  mit  einer  Mineralsäurc,  so 
werden  sie  heller  lichtgelb.  Fügt  man  zu  einem  Harn,  der  den  Farb- 
stoff von  Rh  cum  oder  von  Senna  enthält,  Aetzalkalien ,  so  wird 
er  prachtvoll  scharlachroth,  ebenso  wenn  er  spontan  alkalisch  wird; 
auf  Säurezusatz  schwindet  die  Färbung  wieder,  während  der  San- 
toninharn  nach  Zusatz  von  Alkalien  eine  kirschrothe  oder  purpur- 
rothe  Färbung  zeigt,  auch  diese  Farbe  schwindet  auf  Zusatz  von 
Säuren  und  wird  durch  Alkalien  wieder  hergestellt. 

Imm.  Münk  gibt  für  die  Unterscheidung  des  Rheum- 
und  Santoninharnes,  sowie  für  die  Erkennung  der  gleichzei- 
tigen Anwesenheit  beider  Pigmente  im  Harn  folgende  Anhaltspunkte: 

1.  Die  Röthung  des  Rheumharnes  durch  Alkalien  ist  beständig, 
während  die  des  Santoninharnes  innerhalb  24 — 48  Stunden  verschwindet 
und  nur  bei  der  mit  Natronlauge  versetzten  Probe  häufig  bis  zu  drei 
Tagen  und  darüber  besteht.  2.  Kohlensauere  Alkahen  erzeugen  im 
Rheumharn  prompte  Röthung,  während  im  Santoninharn  nur  langsam 
und  allmälig  die  Farbenreaction  auftritt.  3.  Die  durch  Alkalien  er- 
zeugte Rothfärbung  des  Rheumharnes  verschwindet  unter  der  Ein- 
wirkung reducirender  Mittel  (Zinkstaub,  Natriumamalgam),  dagegen 
ist  die  Rothe  des  alkalischen  Santoninharnes  gegen  Reduction  resistent. 
4.  Barytwasser  und  Kalkmilch  im  Ueberschuss  fällen  im  Rheumharn 
die  Chrysophansäure  mit  dem  Niederschlage  aus,  dessen  rothe  Farbe 
durch  Auswaschen  nicht  entfernt  wird ;  im  Santoninharn  dagegen  bleibt 
das  Pigment  mit  rother  Färbung  in  Lösung. 

Enthält  demnach  ein  Harn  gleichzeitig  die  Pigmente  von  Rheum 
und  Santonin,  so  erhält  man  auf  Zusatz  von  Aetzbaryt  oder  Kalk- 
milch einen  röthlichen  Niederschlag  (Rheum),  sowie  ein  rothgefärbtes 
Filtrat  (Santonin).  Der  Farbstoff  der  Senna  verhält  sich  gleich  dem 
des  Rheums. 

Von  den  Riechstoffen  gehen  die  von  Valeriana,  Knob- 
lauch, Safran  undCastoreum  beinahe  unverändert  in  den  Harn 
über ;  nach  Einathmung  von  Terpentin  riecht  der  Harn  nach  Veilchen. 
Der  Geruch  des  Spargelharnes  rührt  nach  M.  Nencki  von 
Methylmercaptan  her. 
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Die  Sedimente  des  Harnes. 

Im  normalen  klaren  Harne  erscheinen,  zumeist  einige 
Stunden  naclidem  derselbe  entleert  wurde,  zarte  Möckchen, 
welche  darin  mehrere  Stunden  lang  suspendirt  bleiben  und  sich 
schliesslich  am  Boden  des  Gefässes  absetzen.  Unter  dem  Mikro- 
skope erscheinen  diese  Flöckchen  als  vereinzelte,  auch  vereinigte 
Pflasterepithelien,  auch  Schleimkörperchen  sammt  dem  Detritus 
dieser  Formelemente.  In  die  Grenzen  normaler  Abscheidung  fallen 
auch  die  zarten  Schleimgerinnsel,  welche  in  manchen  Harnen 
einige  Stunden  nach  deren  Entleerung,  möglicher  Weise  durch 
Einwirkung  des  saueren  Harnes  auf  das  darin  gelöste  Mucin, 
sichtbar  werden.  Sie  erscheinen  unter  dem  Mikroskope  häufig 
in  Form  farbloser,  schwach  contourirter  cylindrischer  Körper, 
in  welche  manchmal  auch  amorphe  Urate  eingebettet  sind,  wo- 
durch sie  körnig  getrübt  erscheinen  und  dem  Unerfahrenen  die 
Gegenwart  von  Harncylindern  (falsche  Harncylinder,  pag.  294) 
vortäuschen  können. 

In  pathologischen  Fällen  wird  der  Harn  häufig  schon  aus 
der  Blase  trüb  entleert  oder  es  trübt  sich  der  Harn  bald  nach 
der  Entleerung  mehr  weniger  beträchtlich;  in  beiden  Fällen 
scheidet  sich  nach  Verlauf  mehrerer  Stunden  ein  Niederschlag 
aus,  das  sogenaimte  Sediment,  welches  sich  auf  dem  Boden 
des  Gefässes  in  mehr  weniger  ansehnlicher  Schichte  ansammelt. 

Das  Sediment  besteht  entweder  aus  Formelementen  oder 
aus  Zerfallsproducten  organischen  Ursprunges,  auch  aus  Mikro- 
organismen und  Entozoen,  sowie  deren  Embryonen,  welche  von 
irgend  einer  Stelle  des  uropoetischen  Systems  in  den  Harn  ge- 
langten und  nach  aussen  befördert  wurden,  oder  es  besteht  aus 
jenen  normalen  Bestandtheilen  des  Harnes,  welche  je  nach  ße- 
action  und  Concentration  desselben,  als  Sedimente  zur  Abscheidung 
gelangen.  Man  unterscheidet  daher  organisirte  und  nicht 
organisirte  Bestandtheile  des  Sedimentes.  Beide  sind 
erst  durch  die  mikroskopische  Untersuchung  erkennbar.  Die 
grosse  Bedeutung,  welche  dem  Nachweise  der  meisten  organi- 
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sirten  und  manclier  niclit  organisirten  Bestandtheile  des  Harri- 
sedimentes in  diagnostischer  Beziehung  zukommt,  bedingt  die 
Wichtigkeit  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  Harnsedi- 
mentes. 

Um  alle  Bestandtheile  des  Sedimentes  aufzufinden,  ist  es  zumeist 
notliwendig,  den  Harn  12—24  Stunden  lang  ruhig  stehen  zu  lassen, 
bis  sich  das  Sediment  vollständig  abgesetzt  hat ;  nur  bei  reichlicherem 
Sedimente  kann  man  dasselbe  alsogleich  untersuchen.  Zum  Auf- 
sammeln des  Sedimentes  dient  zweckmässig  ein  grösseres  Spitzglas, 
in  dessen  unterem,  sich  stark  verjüngenden  Theile  das  Sediment  eine 
ziemlich  hohe  Schichte  bildet.  Giesst  man  vorsichtig  die  darüber 
stehende  Flüssigkeit  ab,  dann  kann  man  mit  einem  in  eine  Spitze 
ausgezogenen  Glasröhrchen  mehrere  Proben,  auch  gewisse  Partien 
des  Sedimentes  herausholen.  Man  bringt  einen  Tropfen  auf  den  Object- 
träger,  deckt  ein  reines  Deckgläschen  darüber  mit  der  Vorsicht,  dass 
nicht  zu  viel  Flüssigkeit  zwischen  diesem  und  dem  Objectträger  bleibt, 
und  betrachtet  unter  dem  Mikroskope. 

Zur  raschen  und  vollkommenen  Abscheidung  des  Sedimentes  be- 
nützt man  vortheilhaft  füi-  den  Handbetrieb  eingerichtete  Centri- 
fugen.  Deren  Anwendung  ist  besonders  dann  von  Nutzen,  wenn 
der  Harn  arm  an  sedimentirenden  Bestandtheilen  ist,  wenn  man  den 
Harn  im  ganz  frischen  Zustande  untersuchen  will  und  wenn  man  die 
Sicherheit  haben  will,  schwer  sich  absetzende  Bestandtheile,  wie  z.  B. 
Bacterien  und  Mikrococcen,  im  Sedimente  aufzufinden;  die  Bacterien 
werden  wohl  zum  grössten  Theil,  aber  nicht  vollständig  ausgeschleudert 
(A.  Albu). 

Während  in  grösseren  Instituten  Stenbeck'sSedimentator 
namentlich  mit  dem  Tretrade,  wie  es  v.  Jaksch  anbrachte,  Ver- 
breitung finden  dürfte,  wird  für  die  Bedürfnisse  kleinerer  Laboratorien 
Gärtner's  Kreiselcentrifuge  (Fig.  32)  vollkommen  ausreichen.  Sie 
besteht  aus  einer  Büchse  mit  Messingblech  mit  abhebbarem  Deckel, 
deren  Boden  eine  sehr  flache  Kegelfläche  darstellt  und  mit  Klammem 
für  kleine  Eprouvetten  versehen  ist.  Die  Eprouvetten  kommen  mit^  ihrer 
Oefi"nung  gegen  das  Centrum  zu  liegen  und  werden  so  weit  mit  der 
zu  sedimentirenden  Flüssigkeit  (Harn)  gefüllt,  dass  diese  bei  der  schiefen 
Lage  der  Gläschen  nicht  ausfliesst.  Es  können  6—8  Proben  auf  ein- 
mal centrifugirt  werden.  Nachdem  die  Gläschen  eingelegt  sind,  wird 
der  Deckel  herabgesenkt  und  hierauf  die  Büchse  mit  Bajonettverschluss 
geschlossen.   Als  Achse  der  Centrifuge  dient  eine  Spindel,  die  in  den 
Lagern  eines  gusseisernen  Gestelles  mit  sehr  geringer  Reibung  rotirt. 
Das  Gestell  ermöglicht  zugleich  die  Befestigung  des  Apparates  auf 
einer  gut  befestigten  Platte  —  Tisch  oder  Fensterbrett.  Die  Spindel 
ist  in  ihrer  unteren  Hälfte  von  einem  Canale  durchbohrt  ,^  in  dessen 
Oefi'nung  das  Ende  einer  Darmsaite  eingeführt  wird;  die  Saite  selbst 
wird  in  Spiraltouren  um  die  Spindel  gewickelt.  Durch  das  Abziehen 
der  Saite  wird  der  Apparat  —  ähnlich  wie  ein  Kinderkreisel  —  in 
Rotation  versetzt,  deren  Tourenzahl  im  Anfang  über  dreitausend  in  der 
Minute  beträgt  und  allmälig  abnehmend  10—15  Minuten  lang  an- 
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dauert.  Zum  Absaugen  der  über  dem  Sedimente  stehenden  Flüssigkeit 
dient  eine  Ideine  Vorrichtung,  aus  einem  Kork  und  zwei  durch  den- 
selben gesteckten  ungleicli  langen,  winkelig  gebogenen  Glasröhrchen 

Fig.  32. 


Deckel 


Canal  zur  Aufnahme 
des  Endstüokes  der 
Darmsaite 


Centrifuge  nach  Gärtner. 

bestehend,  welche  man  in  die  Mündung  der  Eprouvette  einführt,  wo- 
durch diese  in  eine  kleine  Spritzflasche  verwandelt  wird.  Durch  vor- 
sichtiges Ausblasen  wird  die  Flüssigkeit  aus  der  Eprouvette  entfernt 
und  das  zurückbleibende  Sediment  dient  zur  Untersuchung. 

I.  Organisirte  Sedimente. 

§.  75.  Blutkörperchen,  Leukocyten,  Epitlielien. 

I.  Blutkörperchen.  Die  rothen  Blutkörperclien,  Erythrocyten, 
welche  sich  im  saueren  Harne  abgeschieden  haben  (s.  pag.  240  u.  f.), 
bewahren  ihre  ursprüngliche  Form  1—3  Tage  lang.  Sie  er- 
scheinen von  oben  gesehen  als  kleine  röthliche,  gelbgrünliche 
Scheiben  mit  einem  centralen  Schatten,  welcher  der  delligen 
Vertiefung_  derselben  entspricht.  Auf  der  Kante  liegend ,  er- 
scheinen sie_  bisquitförmig  —  wegen  ihrer  biconcaven  Form 
(Fig.  3,3).  Sie  sind  meistens  einzeln  und  nur  bei  starken  Blu- 
tungen aus  der  Blase  sieht  man  sie  in  den  allerseltensten  Fällen 
geldrollenartig  gruppirt.  Concentrirte  Harne  wirken  auf  die 
Blutzellen  wie  concentrirte  Kochsalzlösung,  man  beobachtet  ge- 
kerbte sternförmige  Formen  h  und  c,  welche  durch  Schrumpfung 
in  Folge  von  Wasserentziehung,  auch  der  Einwirkung  von  atmo- 
sphärischer Luft  entstehen.  Auf  Zusatz  von  Essigsäure  quellen 
die  Blutkörperchen  auf  und  verlieren  unter  theilweiser  Lösung 
allmälig  ihre  Form.  Auch  in  sehr  verdünntem  und  in  alkaliscliem 
Harne  quellen  sie  auf,  geben  ihren  Farbstoif  ab  und  erscheinen 
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Fig.  83. 


a  Blutkörperchen  mit  delliger  Vertiefung,  b  und  c  geschrumpft. 
d  aufgequollen. 


als  blassgelbe  Ringe  (s.  Fig.  33  bei  d).  Bhitkörpercben,  welche 
bei  normaler  Farbe  ihren  gefärbten  Inhalt  abgegeben  haben, 
bezeichnet  man  mit 
Traube  als  Blut- 
schatten; sie  kom- 
men häufig ,  aber 
nicht  allein  bei  re- 
naler Hämaturie 
(pag.  240)  vor. 

Ein  eigenthüm- 
liches  Bild  zeigen 
die  nach  paren- 
chymatöser Blu- 
tung im  Sedimente 
sichtbaren  Blutkör- 
perchen möglicher- 
weise in  Folge  der 
Einwirkung,  welche 
dieselben  durch  den 
längerenContact  mit 
dem  Harn  bei  Kör- 
pertemperatur inner- 
halb des  Organismus  . 
erleiden.   Die  Blutkörperchen  erscheinen  hier  (s. 

mehr  in  der  Scheiben- 
form mit  centraler 
Delle,  sondern  als  ku- 
gelige Gebilde  in  man- 
nigfachen Grössen.  Ne- 
ben kugeligen  Blut- 
körperchen normaler 
Grösse  findet  man  stu- 
fenweise kleinere  Bläs- 
chen bis  zu  jenen  klei- 
nen hämoglobinhälti- 

gen  Elementartheil- 
ehen des  Blutes,  welche 
als  Mikrocyten  be- 
zeichnet werden.  Die 

Färbung  derselben 
spielt  häufig  in's  Bräun- 
liche, einzelne  Bläschen 
erscheinen  auch  farblos, 
wie  ausgelaugt. 

Zur  Darstellung  der 
T  e  i  c  h  m  a  n  n's  c  Ii  e  n 


Fig.  34)  nicht 


Fig.  34. 


Blutkörperchen  aus  dem  Harnsedimente  bei 
parenchymatöser  Blutung. 


Häminkry Stalle  (salzsaueres  Hämatui  oder  Häniin)  aus  den  Blut- 
zellen  des  Sedhnentes  oder  aus  dem  blutfarbstoff hältigen  Harne  benutzt 


Leukücyten. 


289 


man  im  erstereu  Falle  das  Sediment  selbst,  im  zweiten  Falle  die  bei 
der  Blutprobe  nach  Heller  (pag.  24{5)  oder  nach  Struve  (pag.  244) 
erhaltenen  Niederschläge.  Man  bringt  einige  Partikelchen  des  zu  unter- 
suchenden Niederschlages  auf  einen  Objectträger  und  trocknet  sie  hier 
vollständig  durch  Erwärmen,  hierauf  setzt  man  2 — 3  Tropfen  Eisessig 
und  ein  minimales  Körnchen  Kochsalz  zu,  erwärmt  nach  Auflage  des 
Deckgläscheus  vorsichtig  über  einer  Spirituslampe  bis  zum  Siedepunkt 
" kleine  Bläschen  bilden.  Nach  dem 


des  Eisessigs,  also  bis  sich 
Erkalten  sieht  man  unter  dem  Mikroskop  bei  etwa  400facher  Vergrösse- 


emige 


Fig.  35. 


rung  die  Häminkrystalle  in  mehr  weniger 


deutlich 


ausgebildeten 


Tei^'chmann's  HäminkrystaUe. 
Nach  V.  Jaksoh. 


Formen  als  kleine 
rhombische  Täfelchen  oder  Bälkchen  se- 
kreuzt  oder  in  Büschelchen  verwachsen 
(s.  Fig.  35).  Sollten  keine  Häminkrystalle 
auffindbar  sein,  so  lässt  man  zu  dem 
Objecte  einen  Tropfen  Eisessig  —  den 
man  mittelst  Glasstab  an  den  Rand  des 
Deckgläscheus  bringt  —  zufliessen,  erhitzt 
wieder,  prüft  unter  dem  Mikroskop  und 
wiederholt  bei  negativem  Ausfall  der  Probe 
die  Operation  noch  mehrmals. 

2.  Leukocyten,  weisse  Blutzell  e  n ,  L  y  m  p  h  k  ö  r  p  e  r- 
cheü,  Schleimkörper chen.  Die  Leukocyten  haben  als  amö- 
boide Zellen  keine  bestimmte  Gestalt,  durch  die  Contractilität 
ibres  Protoplasmas ,  welches  sie  zum  Aussenden  und  Einziehen 
von  Fortsätzen  befähigt,  verändern  sie  fortwährend  ibie  Form. 
Sie  zeigen  ganz  frisch  keinen  Kern  (s.  Fig.  36  Ä) ,  dieser  wird 
erst  nacb  Zusatz  von  Wasser  oder  Essigsäure  in  der  Zahl  von 
1—4  siebtbar.  Nach  Zusatz  von  Wasser  wird  der  Inhalt  der  Zelle 
körniger,  trüber  (Fig.  36  5),  Essigsäure  hellt  ihn  stark  auf; 
innerhalb  der  Kerne  sieht  man  bei  stärkerer  Vergrösserung  ein 

oder  mehrere  Kernkörper- 
clien.  Im  Harne  bei  sauerer 
E,eaction  hört  die  proto- 
plasmatische  Bewegung  der 
Leukocyten  bald  auf  (nur  in 
schwach  alkalisch  reagiren- 
dem  Harne  beobachtet  man 
eine  solche  zuweilen),  sie  er- 
blasse,  mattgranulirte  Bläschen  von  ver- 
schiedener Grösse,  welche  sich  gegen  Essigsäure  wie  oben  be- 
schrieben verhalten. 

Unter  dem  Mikroskope  können  die  Leukocyten  mit 
randen  Epithelzellen  (pag.  291)  verwechselt  werden.  Zur 
Unterscheidung  beider  versetzt  man  das  Präparat  mit  etwas 
Jodjodkaliumlösung,  darnach  färben  sich  die  Leukocyten  (weissen 
Blutzellen)^  meist  intensiv  mahagonibraun  (Glycogenreaction), 
während  die  Epithelien  nur  eine  leicht  gelbe  Farbe  annehmen. 


Fig.  30. 


scheinen  als  runde 


Locbisch,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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V.  Abschnitt. 


In  grosser  Menge  findet  man  die  Leukocyten  im  Harne 
als  Bestandtheile  des  Eitersedimentes,  namentlich  beim 
eiterigen  Blasencatarrli ,  auch  bei  der  acuten  infectiösen  Ure- 
thritis, ferner  bei  der  acuten  und  chronischen  Pyelitis,  seltener 
bei  Entzündung  der  Ureteren. 

Bei  Frauen  kann  der  Eiter  im  Urin  auch  aus  den  Geni- 
talien, aus  der  Scheide  und  aus  dem  Uterus  stammen. 

Nur  selten  kommen  die  Leukocyten  als  Producte  der  nicht 
entzündlichen  Secretion  der  Schleimhaut  —  als  Schleim- 
körperchen  —  in  grösserer  Menge  im  Harne  vor. 

Das  Mikroskop  belehrt  uns  nur  über  das  Vorhandensein 
der  Leukocyten  im  Harne,  aber  nicht  darüber,  ob  diese  als 
Bestandtheile  von  Eiter  oder  von  Schleim  in  den  Harn  gelangt 
sind,  und  doch  ist  die  Entscheidung  darüber  von  grösster  prak- 
tischer Wichtigkeit. 

Wenn  Eiter  im  Harn  vorhanden  ist,  so  lässt  sich  ausser 
den  Leukocyten  stets  auch  die  dem  Eiter  entsprechende  Menge 
an  coagulablem  Eiweiss  nachweisen  (s.  auch  Eiterproben). 

Enthält  der  Harn  Schleim,  dann  sind  neben  den  Leuko- 
cyten nur  Schleim  oder  Nuclealbumine  (pag.  196),  aber  kein 
Eiweiss  im  Harne  nachweisbar.  ... 

Im  ammoniakalischen  Harne  verändern  sich  die  Eiter- 
körperchen  unter  dem  Einflüsse  des  kohlensaueren  Ammoniaks 
in  der  Weise,  dass  sie  zu  einer  gleichmässigen  Masse  werden, 
in  welcher  durch  das  Mikroskop  kaum  noch  die  Kerne  wahr- 
nehmbar sind.  Im  Gef ässe ,  wo  der  Harn  aufbewahrt  wurde, 
bildet  der  eiterige  Niederschlag  eine  faden  ziehende,  glasige, 
zusammenhängende  Masse,  die  beim  Ausleeren  des  Gefässes 
als  Ganzes  herausfällt.  Auf  dieser  Veränderung  des  Eiters  durch 
den  alkalischen  Harn  beruht  die  folgende  Eiterprobe  von 

Lonne.  -n  ■■  ^ 

Man  versetzt  das  nach  dem  Abgiessen  des  Harnes  zurück- 
bleibende Sediment  mit  concentrirter  Kalilauge  und  rührt  mit 
einem  Glasstabe  einigemale  um.  Besteht  das  Sediment  aus  Eiter, 
so  wird  es  nach  längerer  Einwirkung  des  Alkalis  bald  zu  einer 
glasigen,  fadenziehenden,  compacten  Masse,  welche  jener  ähnlich 
ist,  die  durch  Einwirkung  des  stark  alkalischen  Harnes  auf  den 
Eiter  entsteht.  Ist  wenig  Eiter  vorhanden,  so  entsteht  nur  eine 
fadenziehende,  trübe,  gummiähnliche  Flüssigkeit.  Schleim 
löst  sich  beim  Behandeln  mit  Aetzkali  zu  einer  dünnen  Flüssig- 
keit, in  welcher  einzelne  derbere  Flocken  schwimmen. 

Die  Eiterprobe  von  A.  Vitali  im  Harn  beruht  auf 
der  Fähigkeit  des  Eiters,  Guajakharz  blau  zu  färben,  auch  wenn 
kein  Terpentinöl  vorhanden  ist  (Speichel  und  Nasenschleim  zeigen 
diese  Eigenschaft  in  bedeutend  geringerem  Grade).  Um  Eiter 
im  Harne  nachzuweisen,  setzt  man  zu  einigen  Cubikcentimetern 
des  gut  umgeschüttelten  eiterhältigen  Harnes  —  welcher,  falls 
er  alkalisch  reagirt,  früher  angesäuert  werden  muss  —  so  viel 
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Giiajaktinctur  hinzu,  bis  die  Mischung  milchig  wird;  nach 
kurzer  Zeit  tritt  eine  schöne  blaue  Färbung  auf.  Die  Eeaction 
ist  schärfer,  wenn  man  den  zu  prüfenden  Harn  durch  ein  sehr 
dichtes  Filter  filtrirt  und  dem  Rückstände  auf  dem  Filter  einige 
Tropfen  einer  im  Dunkeln  abgestandenen  Guajaktinctur  hinzu- 
tugt ;  falls  Eiter  vorhanden,  zeigt  die  innere  Fläche  des  Filters 
eine  intensiv  blaue  Färbung. 

V.  Jakschi)  berichtet  über  zwei  dm-ch  Autopsie  bestätigte 
Beobachtungen  (tuberciilöse  Processe  in  der  Lunge),  welche  darthun 
dass  im  Urin  mächtige  Eitersedimente  auftreten  können,  ohne  dass 
die  genaue  anatomische  Untersuchung  irgend  eine  Veränderung  im 
Urogenitaltracte  aufweist;  es  wäre  möghch,  dass  aus  unbekannter 
Ursache  Leukocyten  in  grosser  Menge  in  den  Urin  ausgewandert  sind. 

^le  Glaser  2)  zeigte,  treten  nach  Alkoholgenuss  im  Harn- 
sedimente gesunder  Menschen  Leukocyten  (auch  hyaline  Harncylinder) 
m  grosser  Anzahl  auf. 

3.  Epithelzellen.  Es  wurde  schon  mehrfach  erwähnt,  dass  der 
normale  Harn  meistens  vereinzelte  Plattenepithelien  und  Schleim- 
korperchen  aus  der  Blase  mit  sich  führt;  diese  sind  es,  welche, 
mit  geringen  Mengen  Schleim  vereinigt,  die  sogenannte  Nubecula 
bilden.  ^  Das  Erscheinen  zahlreicher  Epithelzellen  im  Harne 
deutet  jedoch  immer  auf  entzündliche  Reizung  der  Schleimhäute 
und  jener  Organe  des  uropoetischen  Systems  hin,  von  denen  sie 
herstammen. 

Mikroskopisch  werden  die  Epithelialzellen  am  besten  durch 
Zusatz  emer  Jod-Jodkalium-,  Eosin-  oder  Fuchsinlösung  deutlich  gemacht 

Betrachten  wir  die  Epithelialgebilde,  welche  von  der  Niere  bis 
zur  Harnröhre  aus  dem  uropoetischen  Systeme  stammend  im  Harne 
auftreten  können,  so  haben  wir: 

1.  Epithelien  der  Harncanälchen  —  die  sogenannten 
iN  1  e  r  e  n  e  p  1 1  h  e  1  i  e  n.  Die  Membrana  propria  der  Harncanälchen  hat 
anfangs  ein  ganz  niedriges  Epithel,  ein  Pflastercpithel,  dessen  Kerne 
nur  wenig  prominiren.  Gegen  den  Hals  der  Kapsel  werden  die  Epithel^ 
Zellen  höher,  und  im  Beginn  des  Harncanälchens  geht  das  Epithel  hi 
ein  cubisches  über.  Dieses  cubische  Nierenepithel  erscheint 
entweder  einzeln  oder  inForm  von  Epithelschläuch  en 
bei  jeder  entzündlichen  Reizung  der  Nieren  im  Harne! 
Die  einzelnen  ZeUen  zeichnen  sich  durch  ihre  relative  Grösse  und 
ihren  scharf  contourirten  Kern  von  allen  zelligen  Gebilden  aus,  welche 
im  Harne  vorkommen  und  mit  den  Nierenepithelien  verwechselt  werden 
könnten  (Fig.  37  a).  Bei  der  desquamativen  Nephritis  werden 
die  Epithelien  aus  den  B  e  1 1  i  n  i'schen  Röhren  theils  einzeln,  theils  in 
zusammenhängenden  röhrenförmigen  Formen  abgestossen  (s.  E  p  i  t  h  e  1- 
cy linder),  auch  findet  man  oft  hyaline  Cylinder  mit  diesen  Epitheüen 

0  V.  Jak  sc  h,  Klinische  Diagnostik.  III.  Aufl.,  pag.  264 

-^/Lm^^"  (Aus  der  Klinik  des  Prof.  v.  Jakscli),  Deutsche  med.  Wochen- 
schrift. 1891,  pag.  119,-3. 
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V.  Abschnitt. 


Fig.  37. 


bedeckt.  Dieselben  erscheinen  auch  hie  und  da  fettig  entartet,  selb.st 
mit  Fetttröpfchen  bedeckt  bei  chronischer  Nephritis  und  bei  acuter 
rhosphorvergiftuug. 

2.  Epithelien 
des  Nierenbeckens. 
Das  Nierenbecken  ist 
mit  einem  Pflasterepi- 
thel ausgekleidet,  wel- 
ches ein  sogenanntes 
gemischtes  Epithel, 
aus  Pflasterepithelien, 
conischen  und  ge- 
sell w  II  n  z  t  e  n  Zellen 
(Fig.  ol  b)  und  selbst 
aus  freien  Kernen  be- 
stehend, darstellt.  Die 
conisclien  Zellen  sind 
raeist  zweimal  so  lang 
als  breit  und  nach  dem 
einen  Ende  zu  breiter 
als  nach  dem  anderen. 
Die  geschwänzten  Zel- 
len haben  meistens  nur 
nach  einer  Seite  hin 
■einen   Fortsatz ,  nur 
selten  trifft  man  auch 
auf  Zellen,  deren  beide 
Enden  spindelförmig 
verlängert  sind. 

3.  Epithelien 
der  Blase  und  der 
Harnröhre.  Das 

Pflasterepithel  des 
Nierenbeckens  setzt 
sich  regelmässiger  wer- 
dend durch  den  Ureter 
und  durch  die  Harn- 
hlase,  beim  Weibe  auch 
durch  die  Harnröhre 
fort.  DiePflaster  epi- 
thelien (Fig.  38  b, 
f)  g)  stellen  meist  un- 
regelmässige polygo- 
nale   Zellen    dar    mit!.  Epithelien  a  der^inannlichen  H^^^^^ 

vorherrschend  ent- 
wickelter Flächen- 

dimension.  Sie  besitzen  einen  dunklereu,  sehr  deutlichen,  nahezu 
central  gelegenen  Kern,  welcher  etwas  hervorragt,  es  erscheint  daher 


a  Nierenepithelien  im  Sedimente  einer  Kierenblutung. 
b  Geschwänzte  Zellen  aus  der  Schleimhaut  des  Nierenbeckens. 


Fig.  38. 


h  der  Vagin.a,  c  der 

Piostata,  d^der'cöwper'schen  Drüsen,  e'der  Littrt'schen  Drü- 
sen, /  der  weiblichen  Harnröhre,  g  der  Blase. 


Epitlielzellen. 
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eine  auf  der  Kante  stellende  Pflasterepithelzelle  in  der  Mitte  dicker  und 
nach  beiden  Seiten  wie  eine  Spindelzelle  stark  verjüngt.  In  der  Blas  e, 
wo  ein  mehrfach  geschichtetes  Epithel  vorkommt ,  sind  die  oberfläch- 
lichsten Zellen  am  meisten  abgeplattet  und  polygonal,  während  die 

tiefer  liegenden  sich  all- 
cubi  sehen  Di- 


ng. 39. 


den 


—  d 


Chronischer  Blasencatarrh  ersten  Grades,  a  Phosphorsauere 


Ammonmagnesia. 


J  Junge  Zelle  (Schleimzelle), 
epithel,  d  Bacterien. 

Pig.  40. 


c  Blaseu- 


Aoute  Pyelitis,  a  Epithel  aus  den  Sammelröhren  der 
Bellini'schen  Höhrchen,  b  Eiterkürperchen. 


mälig 

mensionen  nähern ,  ab- 
gerundete Ecken  zeigen 
und  oft  auch  kreisförmig 
sind. 

Das  Epithel  der 
männlichen  Harn- 
röhre (Fig.  38  a)  ist 
dem  Merenepithel  ziem- 
lich ähnlich,  so  dass  sich 
mikroskopisch  die  beiden 
Arten  nicht  leicht  von 
einander  unterscheiden 
lassen,  doch  kann  man 
in  den  meisten  Fällen  den 
Unterschied  aus  der  che- 
mischen Beschafi'enheit 
des  Harnes  machen.  Ein 
Harn ,  welcher  Nieren- 
epithelien  enthält ,  ist 
stets  auch  eiweisshältig, 
während  ein  Harn,  der 
nur  Epithelieu  der  Blase, 
der  Harnröhre  oder  der 
Scheide  enthält,  bei  Ab- 
wesenheit von  Entzün- 
dung der  betreff'enden 
Schleimhäute  und  einer 
Albuminurie  aus  irgend 
welcher  Ursache ,  nur 
den  Nachweis  des  Mucins 
gestattet. 

Die  Epithelien  der 
Prostata   (Fig.  38  c), 

der  C  0  w  p  e  r'schen 
(Fig.  38  d)  und  Littrö- 
schen Drüsen  (Fig.  38  e) 
kommen  nur   selten  im 


Harne  vor, 

findet  man  sie  in  den  Schleimgerinnseln  eingebettet, 
Tripperfäden  bezeichnet  werden. 


hie  und  da 
Avelche  als 


Es  ist  noch  zu  bemerken  ,  dass ,  wie  B  i  z  z  o  z 


ero  und  Eich- 


horst hervorheben,  die  Epithelzellen  des  Nierenbeckens,  der  Ureteren 
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und  dei'  Harnblase  den  gleiclien  Typus  zeigen  und  dass  aus  der  Form 
derselben  im  Ilarnsedimente  sich  der  Sitz  der  Aflfection  nicht  be- 
stimmen lllsst.  Ich  bin  aber  mit  v,  Jaksch  der  Ansicht,  dass  aus 
der  Zahl  derselben  immerhin  auf  die  Provenienz  derselben  geschlossen 
werden  kann.  Sind  sie  spärlich  vorhanden,  dann  dürften  sie  zumeist 
den  tJreteren  entstammen;  in  massiger  Menge  dachziegelförmig  über 
einander  gelagert  findet  man  sie  zumeist  bei  Pyelitis  (s.  Fig.  40), 
grosse  Epithelrasen  bildend  bei  Cystitis. 

An  dieser  Stelle  mögen  auch  zwei  typische  mikroskopisclie  Be- 
funde mitgetheilt  werden,  wie  sie  nach  v,  Dittel  ^)  beim  chronischen 
B 1  a  s  e  n  c  a  t  a  r  r  h  (Fig.  39)  und  bei  der  a  c  u  t  e  n  P  y  e  1  i  t  i  s  (Fig.  40) 
vorkommen. 

§.76.  Harncylinder. 

Yen  grosser  Bedeutung  für  die  Diagnose  manclier  Nieren- 
krankheiten  sind  gewisse  cylinderförmige,  schlaucliartige,  orga- 
nisirte  Gebilde ,  welche  im  Allgemeinen  als  Harncylinder 
(Vigla,  Quevenne,  Simon,  1837)  bezeichnet  werden.  Eine 
Perm  derselben  —  die  sogenannten  hyalinen  Cylinder  —  findet 
sich  auch  im  frisch  entleerten  eiweissfreien  Harn  normaler  Men- 
schen, und  es  reichen  schon  relativ  geringe  toxische  Einflüsse 
(Alkoholgenuss)  hin,  um  deren  Bildung  und  Ausscheidung  zu 
bewirken  (Grlaser^).  Das  Vorkommen  der  übrigen  echten  Harn- 
cylinder ist  jedoch  stets  als  Zeichen  einer  Nierenaffection  zu  be- 
trachten. 

Die  cylindrischen  Gebilde,  welche  im  Harnsedimente  bei 
der  mikroskopischen  Untersuchung  aufgefunden  werden,  sind 
entweder :  1.  falsche  Harncylinder  oder  2.  echte 
organisirte  Harncylinder,  auch  Nieren  cylinder         Rg.  41. 
genannt. 

1.  Die  falschen  Harncylinder,  d.  h.  Gebilde, 
welche  die  echten  vortäuschen  können,  können 
sein:  a)  S chl e i m g er i n ns e  1 ,  gewundene  Strei- 
fen von  verschiedener  Breite,  manchmal  mit  reihen- 
förmig  geordneten  feinen  Pünktchen  und  Körnchen, 
die  aus  amorphem  saueren  harnsauerem  Natron  be- 
stehen, besetzt,  auf  Zusatz  von  Essigsäure  schrum- 
pfend; sie  sind  leicht  mit  den  Cylindroiden  (pag.  299) 

zu  verwechseln.  _  Cylinder.  aus  daueren, 

Fiff.  41  zeifft  uns  Schleimgerinnsel,  welche  harnsauerem  Natron 

,  1  -KT  f        -     in  ^-   ^  bestehend. 

amorphes  saueres  harnsaueres  ISatron  m  Jborm  emer    ^ach  v.  jaksch. 

feinkörnigen  Trübung  präcipitirt  enthalten;  auch 

Krystalle  von  Harnsäure   und   oxalsauerem  Kalk  können  denselben 


1)  V.  Dittel,  „Strictiiren  der  Harnröhre"  in  Pitha-Billroth's  Chirui-gie. 
III.  Band. 

•'')  Glaser,  cfr.  pag.  291. 
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anhaften.  Im  Harne  von  Siiug-lingen  in  den  ersten  Lcbenstag-en, 
welche  am  Ilarnsäureinfarct  der  Niere  leiden,  findet  man  mit  dem 
Mikroskope  ebenfalls  cylindrische  Gebilde,  welche  sich  g-auz  aus 
Kugeln  von  harnsauerem  Ammon  zusammensetzen. 

2.  Die  echten  Harncylinder  werden  in  cylindrisclie 
Conglomerate  aus  zusammengesinterten  zelligen  Gebilden 
bestellend  und  in  Homogene  Cylinder  (Harncylinder  kat- 
exocben)  eingetbeilt. 

I.  Gruppe.  Die  aus  zelligen  Gebilden  bestellenden 
Cylinder.  Wir  sehen  in  Fig.  42  a  einen  aus  rothen  Blutknr- 
p  e  r  c  h  e  n,  in  Fig.  A2b  einen  aus  L  e u  k  o  c  y  t  e  n,  in  Fig.  42  c  einen 

aus  Nie renepit hellen  be- 
stehenden Cylinder.  Wenn  rothc 

Blutzellen ,  beziehungsweise 
Leukocyten,  in  grösserer  Menge 
in  die  Hai-ucanälchen  übertreten 
und  hier  durch  gerinnendes  Ei- 
weiss  aneinander  kleben,  dann 
werden  sie  durch  das  Harnwasser 
aus  der  Niere  geschwemmt  und 
mit  dem  Harne  als  cylinder- 
förmige  Gebilde  entleert.  Die 
Blutcylinder  sind  stets  von  ver- 
einzelten Blutkörperchen  im  Se- 
dimente begleitet,  ebenso  die 
aus  Leukocyten  bestehenden  von 
einzelnen  Leukocyten.  Die  Epi- 
thelcylinder  entstehen,  indem 
die  mehr  weniger  pathologisch  veränderten  Epithelien  der  Harn- 
canälchen  auf  einer  grösseren  Strecke  von  der  Wand  der  Harnoanäl- 
chen  abgestossen  und  mit  dem  Harn  nach  Aussen  befördert  werden. 

Das  Vorkommen  dieser  drei  Formen  von  Cylindern  im  Harn, 
welche  sich  meist  zugleich  —  wenn  auch  die  eine  oder  die  andere 
Form  in  vorwiegender  Menge  —  ferner  auch  in  Mischformen,  z.  B. 
aus  Leukocyten  und  Epithelien  bestehende  Cylinder  —  im  Harne  finden, 
weist  stets  auf  einen  entzündlichen  Vorgang  der  Niere  hin,  und  zwar 
deutet  es  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  auf  eine  acute  Nephritis 
oder  auf  einen  acuten  Nachschub  einer  schon  bestehenden  Nephritis. 
Aus  der  Anzahl,  in  welcher  diese  Gebilde  im  Harne  erscheinen,  darf 
man  in  geradem  Verhältniss  auf  die  Intensität  des  entzündlichen  Vor- 
ganges in  der  Niere  schliessen. 

Von  den  aus  zelligen  Gebilden  bestehenden,  ebenso  wie  von 
den  übrigen  organisirten  Cylindern  wird  angenommen,  dass  die  relativ 
dicken  und  mehr  geraden  Formen  wahrscheinlich  aus  den  Sammel- 
röhren der  Nieren,  die  dünnen  und  gewundenen  aus  den  Tubulis 
contortis  stammen. 

Hierher  kann  man  auch  die  blos  aus  Mikrocokkencolonicn 
besteh  enden  Cylinder  zählen,  welche  in  ihrem  Aussehen  den 


Fig.  42. 


«                       h  c 

Blutcylinder.           Leukocyten-  Epithel- 

cylinder.  cylinder. 
Nacli  V.  Jaksch. 
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granulirten  Cylindern  (s.  d.)  ähneln,  sich  von  diesen  aber  durch  ihre 
Resistenzfähigkeit  selbst  gegen  Kalilauge  und  Salpetersäure  (v.  Jaksch) 
unterscheiden ;  auch  zeigen  sie  eine  graue  opake  Farbe  und  feine  gleich- 
massige  Punktirung.  Man  findet  diese  Cylinder  bei  septischer,  em- 
bolischer Nephritis  (Klebs),  beim  Uebergreifen  einer  septischen 
Pyelitis  auf  die  Nierensubstanz.  " 

II.  Gruppe.  Die  homogenen  Cylinder.  Hierher  gehören 
die  granulirten,  die  wachsartigen,  die  hyalinen  und  die 
Fetttröpfchencylinder. 

Nach  A.  Burkart  1)  wären  sämmtliche  Harncylinder,  ob  sie 
als  Epithelschläuche,  als  granulirte  oder  als  die  später  zu  schildernden 
hyalinen  Cylinder  erscheinen,  immer  nur  als  metamorphosirte 
Epithelien  aufzufassen,  eine  Ansicht,  welche  für  die  granulirten 
Cylinder  auch  von  Rindfleisch  und  Langhans  getheilt  wurde. 
Rovida  und  Aufrecht  halten  die  homogenen  Cylinder  für 
Producte  der  durch  Stauungs-  und  Entzünduugsvorgänge  bewirkten 
eigenthümlichen  Secretion  der  Nierenepithelien  —  wobei  die  Cylinder 
durch  Verschmelzung  von  kleinen,  von  den  Nierenepithelien  abgeson- 
derten Tröpfchen,  entstehen  und  sogenannte  Secretionscylinder 
darstellen.  Nach  H.  R i b b e r t's  Versuchen  entstehen  die  hyalinen 
Cylinder  durch  Umwandlung  des  in  den  Glomerulis  transsudirten  Ei- 
weisses,  und  zwar  erfolgt  die  Ausfällung  dieses  Eiweisses  innerhalb 
der  Tubuli  contorti  und  die  Hyalisirung  desselben,  zum  grossen  TheUe 
auf  Grund  der  saueren  Reaction  des  Harnes. 

KnolP)  gibt  auf  Grund  eigener  Beobachtungen  die  Entstehung 
der  körnigen  Harncylinder  (sogenannter  Detrituscyliuder)  aus  körnigem 
Zerfall  von  Nierenepithel,  Leukocyten  und  rothen  Blutkörperchen,  ebenso 
die  Entstehung  von  homogenen  Cylindern  aus  dem  Zerfall  aller  dieser 
zelligen  Elemente  zu.  Doch  macht  die  Beobachümg,  dass  aus  den 
Leukocyten  des  Harnsedimentes  sehr  häufig  Plasmakugeln  hervor- 
quellen, die  oft  zu  grösseren,  leicht  formbaren  Körpern  zusammen- 
fliessen  andererseits  wahrscheinlich,  dass  auch  auf  dem  Wege  der 
Zellsecretion  homogene  Harncylinder  entstehen,  auch  kann  eine  unter 
Einfluss  absterbender  Zellen  erfolgende  Betheiligung  des  gerinnungs- 
fähigen Nierensecretes  an  der  Bildung  homogener  Harncylinder  keines- 
wegs geleugnet  werden. 

«j  Die  granulirten  Cylinder  erscheinen  in  sehr  wechselnder 
Länge  und  Breite,  auch  ihre  Farbe  wechselt  von  grau-  oder  gelblich- 
weiss  bis  zum  dunkeln  Braungelb,  die  Ränder  derselben  sind  meistens 
sehr  scharf  gezeichnet.  Die  granulirten  Cylinder  zeigen  häufig  an 
beiden  Seiten  Einkerbungen,  zuweilen  in  ziemlich  regelmässigen  Ab- 
schnitten, als  Avären  sie  aus  verschiedenen  Stücken  zusammengesetzt, 
oder  im  Begriffe,  in  solche  zu  zerfallen;  man  findet  auch  oft  Bruch- 
stücke derselben,  an  den  gezackten  Enden  erkennbar,  zumeist  ist  das 


')  Die  Harncylinder.  Berlin  1874. 

Knoll,  Zur  Lehre  von  der  Beschaffenheit  und  Entstehung  der 
cylinder.  Zeitschr.  f.  Heilk.  Bd.  V,  pag.  289. 


Harncy  linder. 


297 


eine  Ende  jedoch  fingerförmig  abgerundet.  Die  Granula  sind  entweder 
über  den  ganzen  Cylinder  gleichmässig  vertheilt  oder  nur  stellenweise 
angehäuft,  so  dass  sich  der  Cylinder  zum  Theil  der  hyalinen 
Form  (s.  d.)  nilhert.  Die  Körnchen  sind  bald  äusserst  fein  und  nur 
bei  starken  Vergrösserungen  wahrnehmbar,  bald  relativ  sehr  grosse 
Granula  (Fig.  44  «).  Nicht  selten  sind  auf  den  Granulis  oder  zwischen 
denselben  Auflagerungen  von  Leukocyten,  Fetttröpfchen  und  Fettnadeln 
bemerkbar  (Fig.  43  und  46  a). 

Die  auf  den  gramilirten  Cylindern  aufsitzenden  Krystalle  lösen  sich 
nicht  alle  in  Aether,  bestehen  also  nicht  immer  aus  Fett,  wahrschein- 
lich stellen  sie  Kalk-  nud  Magnesiasalze  der  höheren  Fettsäuren  dar. 

Da  diese  Cylinder,  wie  schon  oben  bemerkt,  metamorphosirte 
Cylinder  der  ersten  Gruppe  darstellen,  so  wird  ihr  Auftreten  im  Harn, 
namentlich  in  grösserer  Menge,  immerhin  auf  das  Vorhandensein  von 
entzündlichen  Vorgängen  in  der  Niere  hindeuten.  Sind  sie  nur 
allein  vorhanden,  dann  dürfte  es  sich  um  chronische  Entztindungs- 
vorgänge  handeln,  sind  gleichzeitig  Epithelcylinder  oder  Blutcylinder 


Kg.  43. 


auffindbar,  dann  sind  die  granulirten  Cylinder 
zn  betrachten,  v.  Jaksch  sah  gra- 
nulirte  Cylinder  nur  ausnahmsweise 
bei  Fällen  von  reiner  cyauotischer 
Induration  der  Niere,  häufig  hin- 
gegen, wenn  eine  Mischform  von 
cyanotischer  Induration  mit  secun- 
därer  Nephritis  vorhanden  war. 

b)  Wachsartige  Cylinder 
(Amyloidcylinder  der  früheren 
Autoren).  Diese  Gebilde  zeichnen  sich 
durch  ihr  starkes  Lichtbrechungs- 
verraögen  ans,  wodurch  sie  wachs- 
artig  glänzend  erscheinen,  oft  auch 
von  gelblicher  Färbung  (Fig.  44  b). 
Unter  ihnen  kommen  Exemplare  von 
der  grössten  Breite  der  Harncylin- 
der  vor,  welche  bald  gerade,  bald 


als 


Begleiter 


Fig.  44. 


dieser 


Granulirter 
Cylinder  mit 
Leukocyten 
besetzt.  Nach 
V.  Jaksch. 


a  Granulirter  Cylinder  mit 
grossen  Körnchen.  *  Wachs- 
artiger Cylinder. 


gewunden  und  scharf  abg 


^ebrochen  sind.  Solche  Cylinder  zeigen  auch 
scharfe  Einkerbungen  und  Risse  bis  gegen  die  Mitte  des  Cylinders 
und  darüber  hinaus.  Neben  den  Cylindern  erscheinen  oft  grosse  kugel- 
förmig oder  unregelmässig  gestaltete  Schollen,  welche  ebenfalls  den 
Glanz  der  wachsartigen  Cylinder  zeigen.  Nicht  alle  wachsartigen 
Cylinder  zeigen  die  sogenannte  Amyloidreaction  (Rothfärbung 
mit  Methylviolett).  Sie  werden  sowohl  bei  acuter  und  chronischer 
Nephritis,  als  auch  bei  Nierenschrumpfung  und  bei  Amyloidniere  ge- 
funden, es  ist  daher  ihr  Auftreten  keineswegs  für  ein  gewisses  Nieren- 
leiden charakteristisch. 

Zur  Erklärung  ihrer  Entstehung  ist  anzunehmen,  dass  der 
eiweissartige  Körper,  welcher  die  Grundlage  des  Nierencylinders 
bildet,  sei  er  durch  Umwandlung  der  Epithelien,  Blutkörper  oder 
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Fig.  45. 


a  0 

a  Hyaliner  Cylinder.   h  Des- 
gleichen mit  Leukoeyten  be- 
setzt. Nach  V.  Jaksch. 


Leukocyteii   oder  mit 
feine  Fetttröpfchen  ge- 
in  alkalischen  Harnen 


Leukocyten  oder  durch  eine  eigenthtlmliche  Secretion  der  Nierenepi- 
thelien  entstanden,  eine  Umwandlung  in  den  bis  nun  nicht  näher  er- 
kannten wachsartigen  Körper  erfährt. 

c)  Hyaline  Cy linder.  Es  sind  dies  Cylinder  von  ganz 
homogener  Beschaffenheit,  glashell  und  so  blass,  dass  man  ihre  Con- 
touren  nur  schwer  von  der  umgebenden  Flüssig- 
keit unterscheiden  kann  (Fig.  45).  Das  Auf- 
finden derselben  wird  erleichtert,  wenn  man 
zum  mikroskopischen  Präparat  einen  Tropfen 
Jodlösung  ')  zufliessen  lässt,  wodurch  sie  dann 
gelblich  erscheinen.  Die  meisten  dieser  Cylinder 
sind  ziemlich  schmal,  doch  häufig  von  sehr 
bedeutender  Länge,  theils  gerade,  theils  ge- 
bogen verlaufend,  sie  sind  nicht  immer  ihrer 
ganzen  Länge  nach  gleich  breit,  sondern  ver- 
jüngen sich  nach  einem  Ende  zu,  zeigen  auch 
hie  und  da  eine  gabelige  Theilung  eines  Endes. 
Breitere  Exemplare  von  hyalinen  Cylindern 
zeigen  eine  oder  mehrere  Einkerbungen.  Oft 
sieht  man  an  ihnen  keine  Spur  von  Granu- 
lation, andere  sind  feinkörnig  getrübt  mit 
Nierenepithelien  besetzt,  häufig  auch  durch 
tüpfelt.  Die  hyalinen  Cylinder  verschwinden 
ungemein  rasch. 

Sehr  zarte  blasse  hyaline  Cylinder  kommen  im  eiweissfreien  Harn 
Icterischer  (Nothnagel),  auch  im  eiweissfreien  Harne  ohne  jede 
Erkrankung,  wenn  auch  sehr  selten  (Leube),  vor.  In  Fällen  von 
transitorischer  Albuminurie ,  ■  wie  z.  B.  nach  epileptischen  Anfällen 
(M.  Huppert),  ist  das  vorübergehende  Erscheinen  von  hyalinen 
Cylindern  gleichzeitig  mit  sehr  geringen  Eiweissmengen  im  Harn 
immerhin  als  Zeichen  einer  kurz  dauernden  Störung  der  Nierenthätig- 
keit  zu  betrachten. 

Von  pathognomonischer  Bedeutung  sind  hyaline  Cylinder 
nur  dann,  wenn  ihnen  ZeUgebilde  aufgelagert  sind  —  rothe  Blutzellen, 
Leukocyten,  Nierenepithelien  —  die  nur  bei  entzündlicher  Reizung  des 
Nierenparenchyms  im  Harn  auftreten. 

d)  Fetttröpf  Cheney  linder.  Wie  schon  bei  den  granulirten 
Cylindern  erwähnt  wurde,  zeigen  dieselben  häufige  Auflagerungen,  aus 
Fetttröpfchen  bestehend,  auch  findet  man  sie  mit  Fettkrystallen  besetzt 
(s.  Fig.  46  a). 

Hier  müssen  auch  die  eigenthümlichen  fettigen  Gebilde  erwähnt 
werden,  welche  Knoll'-)  in  einem  Falle  von  ,.grosser  weisser  Niere", 
welcher  subchronisch  unter  urämischen  Erscheinungen  letal  endete, 
während  der  letzten  Lebenstage  im  Sedimente  neben  Harncylindern, 

')  Eine  Lösung  von  3  Gew.-Tli.  Kaliumjodid  in  100  Gew.-Th.  Wasser 
und  von  Jod  so  viel  als  davon  gelöst  wird  (E  an  vi  er). 

2)  Knoll,  „Ausscheidung  von  Fettkrystallen  durch  den  Harn  .  Zeitsclir. 
f.  Heilk.  Bd.  III,  pag.  148. 


Harncylinder. 
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Lcukücyten  und  spilrlichen  rothen  Blutkörperchen  auffand.  Es  waren 
dies  kug-el-  oder  eirunde  Zellen  (Fig.  46  ^<  und  c),  öfters  auch  lang- 
gestreckte, cyliudrische  oder  eingeschnürte  Formen ,  welche  mit  klei- 
neren oder  grösseren,  stark  lichtbrechenden  Fetttröpfchen  erfüllt  waren. 
Nur  durch  Anilinfärbung  Avurden  die  protoplasmatische  Hülle  und  die 
Kerne  dieser  Gebilde  sichtbar.  Häufig  waren  diese  Zellen  in  fester  Ver- 
bindung mit  hyalinen  Harncylindern,  auch  in  cylindrisclien  Conglome- 
rateu,  an  denen  eine  Grundsubstanz  nicht  i-echt  erkennbar  war.  Die 
fetterfüllten  Zellen  sind  zum  Theil  mit  krystallinischen  Platten  gefüllt, 
welche  den  Eindruck  feiner  Krystallnadeln  machen.  Die  Krystalle 
waren  in  Aether  löslich.  Ausser  diesen  deutlich  als  Krystalle  erkenn- 
baren Körpern,  fanden  sicli  an  den  fetterfüllten  Zellen  oft  bogenförmig 


Fig.  46. 


a  Gra^ulirter  Cylinder  mit  Fettkörnclien  und  Pettkry stallen,  b  und  c  Zellen  mit  Fett- 
tnJpfchen  und  Pettkrystallen  besetzt,   d  Cylindrische  Conglomerate  mit  Fettkörnchen 
und  geschwungenen  fadenähnlichen  Gebilden.  Nach  Knoll. 

geschwungene,  fadenähnliche  Gebilde  (Fig.  46  d),  welche  äusserst  dünne 
Platten  darstellen,  die  nach  ihrem  Verhalten  gegen  Aether,  ferner  im 
polarisirten  Lichte  ebenfalls  als  aus  Fett  bestehend  betrachtet  werden 
müssen. 

Von  den  eben  beschriebenen  Cylindern,  welche  unter  dem  Mikro- 
skop zumeist  den  Eindruck  von  soliden  cylindrischen  öder  von  schlauch- 
artigen Körpern  machen,  unterscheidet  man  noch  eine  andere  Sorte 
von  Gebilden,  die  das  Aussehen  von  bandartigen  Streifen  darbieten 
deren  Ränder  gewöhnlich  parallel  laufen,  deren  Enden  aber  mehrfach 
getheilt,  oder  wie  zerfasert  oder  einseitig  zugespitzt,  oder  endlieh 
wie  spiralig  aufgerollt  erscheinen  können.  Man  bezeichnet  diese  Ge- 
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bilde  als  C  y  1  i  n  d  r  0  i  d  e  (Bartels,  Thomas); 
sie  sind  gewöhnlich  blass,  homogen  und  niemals 
haften  denselben  Epithelien  aus  den  Harncanal- 
chen,  Blutkörperchen  oder  krystallinische  Bildun- 
gen fest  an  ,  wie  den  früher  hier  geschilderten 
homogenen  Harncylindern  (Fig.  47).  Diese  Ge- 
bilde,  welche  im  Harne  bei  Scharlachnephritis, 
bei  Stauungsniere,  bei  Cystitis,  aber  auch  ohne 
nachweisbare  Nierenerkrankung  im  eiweissfreien 
Harne  vorkommen,  sind  keineswegs  als  charak- 
teristisch für  eine  renale  Affection  zu  betrachten. 

§.  77.  Gewetselemente  bei  NeuTDildungen 
der  Blase. 

Von  den  Neubildungen  der  Blase  sind  es  das 
Epitheliom  und  die  Zottengeschwülste, 
deren  Erkennung  durcli  die  mikroskopische  Unter- 
suchung des  Harnsediments  vermittelt  wird. 

1.  Epitheliome  der  Blase  gehen  nach 
längerem  Bestehen  mit  den  Erscheinungen  eines 
Blasencatarrhs  mit  Blutungen  einher ;  als  charak- 
teristisch für  das  Neugebüde  werden  im  Sedi- 
mente neben  Blut-  und  Eitei'körperchen  und  den 
Sedimentbildnern  des  alkalischen  Harnes  kleine 
eigenthümlich  gestaltete  Epithelien  oft  in  so 
grosser  Menge  gefunden,  dass  sie  die  Zahl  der 
vorhandenen  Blut-  oder  Eiterkörperchen  über- 
treffen; die  Epithelzellen  sind  klein,  rund  oder 
oval,  dem  Nierenepithel  nicht  unähnlich,  zuweilen 
mit  grossen,  stark  glänzenden  Kernen,  von  denen 
manchmal  mehrere  in  einer  Zelle  sichtbar  sind 
(s.  Fig.  48) ;  häufig  hängen  auch  mehrere  dieser 
Zellen  zusammen,  ein  epitheliales,  membranartiges 
Gebilde  darstellend.  Ausserdem  findet  man  auch 
geschwänzte  Zellen  und  solche  mit  2 — 3  kleinen 

Ausläufern. 

Immerhin  darf  man  aus  dem  Erscheinen  der  eben 
geschilderten  Epithelzellen  im  Sedimente  noch  keine  Dia- 
gnose auf  Epitheliom  der  Blase  stellen ;  doch  ist  ein  con- 
stantes  Vorkommen  derselben  in  grösserer  Menge  ein  sehr 
beachtenswerthes  Symptom,  welches  im  Zusammenhange 
mit  anderen  Erscheinungen  höchst  werthvoll  für  die  Dia- 
gnose ist. 

2.  Die  Zottengeschwülste  sind  die 
wichtigsten  unter  den  Neubildungen  der  Blase 
und  lassen  sich  bei  längerer  Beobachtung  mit 
Bestimmtheit  aus  dem  Hai*ne  erkennen. 

Man  unterscheidet  zwei  Formen  derselben: 
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1.  Die  papillären  Wucherungen  oder  das  Papillom  der 
Blasenscbleimhaut ; 

2.  den  eigentlichen  Zotten  krebs  (Carcinoma  villosum). 

Bei  beiden  Formen  treten  vorwiegend  parenchymatöse  Blutungen 
auf;  in  den  späteren  Stadien  sind  sie  von  eiterigen  Blasencatarrhen 
mit  Blutung  begleitet. 

Nach  Ultzmann^)  beschränkt  sich  das  Papillom  der  Blase 
blos  auf  die  Blasenschleimhaut;  die  papillären  Wucherungen  des 
Zottengewebes  bestehen  aus  erweiterten  Capillargefässen ,  welche  ge- 
wöhnlich nur  einen  spärlichen  Epithelialbeleg  zeigen.  Dem  gegenüber 
besteht  der  Zotten  krebs  aus  einer  mehr  weniger  weichen  Masse, 
welche  dem  Markschwamm  ähnlich,  die  ganze  Dicke  der  Blasenwand 
durchsetzt.  Auf  der  Oberfläche  dieser  Geschwulst  wuchert  das  eiff.^nt- 
liehe  Zottengewebe,  welches  auch  hier  aus  weiten  Capillargefässen, 
jedocli  mit  einem  mächtigeren  Epithelialbeleg,  besteht. 

Wenn  man  auch 
gut  erhaltenes  Zottenge- 
webe nur  selten  im  Harn- 
sedimente findet,  so  ist 
doch  darauf  bei  der 
Differentialdiagnose  zwi- 
schenPapillom  imd  Zotten- 
krebs der  Blase  Rück- 
siclit  zu  nehmen.  Findet 
man  im  Sedimente  einer 
Hämaturie  gut  erhaltenes 
Zottengewebe  in  feinsten 
Verzweigungen  mit  nur 
spärlichen  epithelialem 
Belage ,  und  ist  der 
Kranke  noch  kräftig  und 
jünger  au  Jahren,  dann 
kann  man  annehmen,  dass 
es  sich  um  papilläre  Wu- 
cherungen in  der  Blase 
handle,  findet  mau  jedoch 
das  Zottengewebe  mace- 
rirt,  mit  einer  bedeutenden  epithelialen  Schichte  bedeckt,  so  zwar, 
dass  man  die  erweiterten  Gefässe  der  Zotte  gar  nicht  deutlich  hindurch- 
sehen kann,  ist  der  Kranke  stark  herabgekommen  und  älter  an  Jahren, 
dann  kann  man,  auch  wenn  man  keinen  ausgesprochenen  Tumor  vom 
Mastdarme  aus  zu  finden  im  Stande  ist,  auf  die  Anwesenheit  von 
Zottenkrebs  schliessen.  Die  beim  Zottenkrebs  auftretende  Hämaturie 
ist  von  der  körperlichen  Bewegung  gänzlich  unabhängig  und  tritt 
oft  bei  vollkommener  Bettruhe  ein. 

Die  allgemeinen  und  mikroskopischen  Eigenschaften  des  Harnes 
beim  Zottenkrebs  sind  nach  Ultzraann  im  Wesentlichen  folgende: 

*)  Ueber  Hämaturie.  Wienor  Klinik.  1878. 
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Die  24stünclige  Harnmenge,  das  specifische  Gewicht  sind  entsprechend 
dem  Ernährungszustande  des  Individuums.  Die  Farbe  des  Harnes  ist 
wie  gewöhnlich  bei  parenchymatösen  Blutungen  rothbraun  bis  braun- 
schwarz. Das  Sediment  ist  feinflockig,  besteht  aus  Blutkörperchen  und 
enthält  als  pathognostischen  Bestandtheil  röthliche  oder  fleischfarbene 
Faserchen  oder  grössere  membranartige  Gebilde,  welche  unter  dem 
Mikroskope  als  Zottengewebe  erkannt  werden.  Ein  eigenthümliches 
Symptom  des  Zottenkrebses  bildet  die  zeitweilig,  wenn  auch  nur  vor- 
übergehend auftretende  Fibrinurie  mit  ihren  eigenthümlichen  Ge- 
latiuirungserscheimmgen.  Der  nur  in  geringer  Menge  unter  l)edeutenden 
Schmerzen  entleerte  Harn  erscheint  frisch  gelassen  dünnflüssig,  schwacli 
rötiilich  gefäi-bt  und  erstarrt  bald  nach  dem  Entleeren  zu  einer  sulzigen 
Masse,  welche  kaum  mehr  aus  dem  Glase  gegossen  werden  kann; 
nach  längerem  Schütteln  verflüssigt  sich  der  Harn  wieder.  Hierbei  ist 
zu  bemerken,  dass  solche  Harne  nicht  viel  Blut  enthalten  und  nur 
röthlichgelb  gefärbt  erscheinen,  so  dass  die  Gerinnung  derselben  nicht 
vom  beigemengten  Blute  abgeleitet  werden  kann. 

Das  Auffinden  des  Zottengewebes,  welches  im  Harn 
zuweilen  nur  spärlich  abgeht,  ist  nicht  ohne  Schwierigkeit.  Die  charak- 
teristischen röthlichen  Flocken  sind  in  einem  eiterigen  Sedimente  wohl 
noch  leichter  sichtbar,  als  in  einem  blutigen,  und  man  wählt  zur 
Untersuchung  auf  Zottengewebe,  wenn  es  angeht,  zweckmässig  einen 
möglichst  klaren  und  wenig  blutreichen  Harn.  Man  lässt  denselben 
genügend  lang  sedimentiren,  bringt  das  Sediment  auf  ein  Uhrglas,  hebt 
die  röthlichen  Flocken  mit  einer  für  mikroskopische  Arbeiten  dienenden 
Pincette  heraus  und  untersucht  dieselben  unter  dem  Mikroskope. 

Das  Zöttengewebe  bietet  sich  im  Harne  entsprechend  dem  Ent- 
wicklungszustande desselben  in  verschiedener  Weise  dar;  frisches, 
unversehrtes  Zottengewebe  wird  überhaupt  nie  spontan  beim  Uriniren 
entleert,  ein  solches  kann  nur  dann  erhalten  werden,  wenn  man  mit 
einem  Catheter  in  die  Blase  eingeht  und  dabei  frische  Vegetationen, 
welche  sich  in  das  Fenster  des  Instrumentes  lagern,  mit  herausreisst ; 
gewöhnlich  kommt  im  Harnsedimente  nur  abgestossenes  necrotisches 
Zottengewebe  vor. 

Ein  ziemlich  gut  erhaltenes  Zottengewebe  findet  man  nur  am 
Beginne  der  Erkrankung.  Wie  Fig.  49  zeigt  ^) ,  sieht  man  in  einem 
solchen  Falle  ein  fetziges  Gebilde ,  von  welchem  aus  in  grösserer 
Menge  den  Fransen  eines  Tischtuches  nicht  unähnlich  Zotten  abgehen, 
die  umso  deutlicher  und  schöner  sichtbar  sind,  je  geringer  der  epi- 
theliale Belag  derselben  ist.  Da  die  Zotten  necrotisch  und  demgemäss 
deren  Gefässe  grösstentheils  arrodirt  und  theilweise  zerstört  sind, 
findet  man  im  Lumen  derselben  nur  selten  unversehrte  Blutkörperchen. 

Beim  eigentlichen  Zottenkrebs,  wo  der  Epithelbelag  der  necro- 
tischen  Zotte  in  Zerfall  begriffen  ist,  gelingt  es  sehr  schwer,  Bilder 
zu  erhalten,  welche  noch  die  charakteristische  Gliederung  der  Epithel- 
zellen erkennen  lassen,  indem  nämlich  der  necrotische  Theil  von  Eiter- 

1)  Die  beiden  folgenden  Holzsclinitte  sind  nach  Ultzniann's  mikropboto- 
graphischer  Aufnahme,  aus  „Hämaturie",  Wiener  Klinik,  1878,  entnommen. 
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körperclien ,  Bliitkörperclien  und  zaliUoseu  Bacterien  durchsetzt,  sich 


vom 


Gerüste  abg-ostreift 


findet;   nur  zuweilen  sieht 


man  in  diesem 


Fiff.  49. 


genauer 
und  bräun- 


Zerfallsproducte  noch  consistente  ästige  Gebilde,  welche  das  Gerüste 
und  die  Blutgofilsse  des  Zottengewebes  darstellen. 

Doch  findet  man  beim  weiteren  mikroskopischen  Durchsuchen 
der  soeben  geschilderten  necrotischen  Flocken  mit  einer  stärkeren 
Vergrösserung  häufig  für  die  Diagnose  des  Zottenkrebses  wichtige 
Betundc.  Es  fallen  an  den  necrotischen  Flocken  nicht  selten  einzelne 
bräunlich  gefärbte  Stellen  auf,  welche,  wenn  man  dieselben 

untersucht,   PI  ä  m  a  t  oi  di  n  k  r  y  s  t  a  1 1  e  in  Form  gelber   

lieber  rhombischer  Täfelchen,  auch  in  Form  gelber  grasartiger  Gebilde 
enthalten.  Lässt  man  den  Krystalleu  unter  dem  Deckglase  einen  Tropfen 
verdünnter  untersalpetersäurehältiger  Salpetersäure  zufliessen  ,  so  ver- 
ändert der  braungelbe 
Fleck,  ja  selbst  das 
ganze  necrotische  Zot- 
tengewebe seine  Farbe 
in   Grün,   Blau  und 
Violett    (G  m  e  1  i  u's 
Reaction,  s.pag.  253). 
Nun  ist  aber  das  Hä- 
matoidin  ein  charak- 
teristischer Befund  für 
hämorrhagische  Abla- 
gerungen  und  inso- 
ferne  für  die  Diagnose 
der 
Da 
in 
ist. 


von  Zottenkrebs 
Blase  verwerthbar, 
das  Hämatoidin 
Alkalien  löslich 
kann  dieser  Befund 
nur  im  sauer  reagiren- 
den  Harn  beobachtet 
werden. 

Ultzmann  fand 
-  -~,  ebenfalls  nur  bei  sauerer 
Reaction  des  Harnes,  überdies  eigenthümliche  Krystalle,  wie  sie  sonst 
nie^  im  freien  Harnsedimente  auftreten  (s.  Fig.  50).  Es  sind  dies 
kleine,  farblose,  runde  Rosetten,  die  sich  nur  in  concentrirten  Säuren 
und  Alkalien,  und  zwar  ohne  Gasentwicklung  auflösen;  verdünnte 
Essigsäure  lässt  sie  unverändert.  Er  hält  diese  Gebilde  für  ein  dia- 
gnostisches Merkmal  des  Zottenkrebses;  sie  stellen  eine  ungewöhn- 
liche Krystallisationsform  des  oxalsaueren  Kalkes  dar,  denn  sie  brausen 
nach  dem  Glühen  auf  dem  Platinblech  auf  Zusatz  von  Säuren  leb- 
haft auf. 

In  alkalischen  Harnen  findet  man  das  necrotische  Zottengewebe 
meistens  von  krystallinischen  Erdphosphaten  und  von  harnsauerem 
Ammon  durchsetzt,   theilweise  auch'  incrustirt.    Zuweilen  findet  man 


Gut  erhaltenes  Zottengewebe  aus  dem  Harnsedimente  bei 
Papmora  der  Blasenschleimhaut.  Nach  Ultzmann. 


in  derartigen  necrotischen  Gewebsflocken , 
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in  diesen  incrustirten  Flocken  auch  noch  Keste  von  dem  Gerüste  de*^ 
Zottenlivebses.    Dcrartipje  incrustirte  Flocken  kommen  bei  Gegenwart 


Fig.  r,{>. 


Farblose  sphäroidale  Eosetteii  im  necrotischen  Zottengeweb  = 
Nach  Ultz  m  a  n  n. 


stärkerer  ,  eiteriger 
Blasencatarrhe  im  spä- 
teren Verlauf  der  Er- 
krankung vor,  bei  der 
Entleerung  derselben 
haben  die  Patienten 
das  Gefühl  von  san- 
digen Gebilden ,  die 
sich  durch  die  Harn- 
röhre drängen. 

§.  78.  Mikroorganis- 
men im  Harn. 

Der  frisch  ent- 
leerte normale  Harn 
ist  frei  von  jVIikro- 
organismen.  Findet 
man  solclieimHarne, 
so  sind  sie  entweder 
von  aussen  in  den 

schon  entleerten 
Harn  gelangt,  oder 

sie  sind  ans  den  Blutwegen  in  die  Nieren  gelangt,  oder  sie 
stammen  aus  verschiedenen  Partien  des  uropoetischen  System?, 
z.  B.  der  Blase ,  wo  sie ,  einmal  von  Aussen  eingeführt sieb 
reichlich  entwickeln  und  mit  dem  Harn  entleert  werden.  Die  im 
Harne  vorkommenden  Mikroorganismen  zählen  zu  den  Spaltpilzen. 
Sprosspilzen  und  Schimmelpilzen.  Während  die  beiden  letzteren 
Arten  der  Pilze,  sowie  einige  harnstofFzersetzende ,  direct  nicht 
pathogeneSpaltpilze,  immer  nur  von  Aussen  in  den  Harn 
gelangen,  kommen  bei  verschiedenen  Infectionskrankheiten  viele 
Arten  von  pathogenen  Spaltpilzen  durch  Vermittlung  der 
Niere  aus  der  Blutbahn  in  den  Harn. 

Als  Bacteriurie  bezeichnen  Roberts,  A.  Peyer  u.  A. 
eine  eigenthümliche  mykotische  AfFection  der  Blase,  bei  welcher  stets 
ein  an  nicht  pathogenen  Bacillen  reicher,  getrübter,  zumeist  stechend 
riechender  Harn  entleert  wird.  In  solchem  Harne  findet  man  geringe 
Eiweissmengen,  welche  jedoch  nur  von  dcmLebcnsprocesse  derBactcrien 
herrühren.  ^Um  den  Harn  zu  klären ,  muss  man  ihn  entweder  durcli 
ein  Pasteiir'sches  Bacterienfilter  filtriren  oder  man  versetzt  '/a  Eprou- 
vette Harn  mit  1—2  Gem.  Bariumcarbonat,  schüttelt  und  filtrirt  dann 

durch  ein  gewöhnliches  Filter. 

Die  Bacillen  eines  Harnes  loei  Bacteriurie  fanden  Scliottelius  und  Eein- 
hold  fünfmal  so  lang  als  breit;  Gelatine-Platteneiilturen  zeigten  wenig  clwral'- 
teristische,  weissgraue,  selnvach  granulirte  Colonien:  bei  Uebertragung  anl  ilueie 
erwiesen  sicli  die  Bacillen  nicht  pathogen.  Die  der  Bacteriurie  zu  Grunde  licgeui.e 
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Infectiou  dürfte  bei  Franen  zumeist  von  der  Vagina  aus  stattfinden,  bei  Männern 
kommt  Bacterixu'ie  manchmal  nacli  voraiisgegangener  gonorrlioischer  Prostatitis 
vor ;  docli  wui'de  sie  auch  bei  Individuen  beobachtet,  bei  denen  ein  localer  Infec- 
tionsherd  absolut  nicht  nachgewiesen  werden  konnte. 

Durch  die  Benützung  unreiner  (nicht  sterilisirter)  Katheter  können  ver- 
schiedenartige Bacillen  in  die  Blase  gelangen,  die  eine  Bacteriiu-ie  mit  und  ohne 

nachfolgender  Cystitis  erzeu- 
^'8-  öl.  gen  können. 

^'  1.  Sprosspilze. 

Den  Hefezellen  ähn- 
liche ,     aber  kleinere 

Sprosspilze  kommen 
selten  im  saueren  Harne 
nach  mehrtägigem  Ste- 
hen vor  (s.  Fig.  öle). 
Die  eigentlichen  Hefe- 
zellen im  diabeti- 
schenHarn,  erschei- 
nen bald  rosenkranz- 
ähnlich an  einander  ge- 
reiht, bald  zu  Häuf- 
chen gruppirt,  an  ein- 
zelnen Zellen  ist  die 
Bildung  von  Sprossen 
wahrnehmbar  (s.  Fig. 
öl  d) ,  von  Essigsäure 
werden  sie  nicht  gelöst 
und  mit  Alkali  behan- 
delt werden  sie  nicht 
gelatinös. 

2.  Schimmelpilze.  Man  findet  sie  im  Harn  nur,  wenn 
derselbe  Tage  lang  gestanden  und  faulig  geworden  ist,  auf  der 
Oberfläche  grauliche  Rasen  bildend,  häufig  auch  im  faulenden 
diabetischen  Harn,  nachdem  der  Zucker  durch  alkoholische 
G-ährung  zerstört  worden  ist  (s.  Fig.  51  e). 

3.  Bacterien.  Von  den  zahl- 
^  reichen  Spaltpilzen,  welche  aus  der 
'■"^z.  Duffc  in  den  Harn  gelangen  und  hier, 
Harnstoff  in  Kohlensäure  und 
Ammoniak  zerlegend,  die  alkalische 
Harngährung  einleiten ,  ist  am 
häufigsten  der  Mikrococcus  ureae 
ein  regelmässiger  Bewohner  der  Luft 
zumeist  an  der  Oberfläche  des  Harnes  auffindbar ;  er  erscheint 
in  Form  länglicher,  in  Ketten  angeordneter,  relativ  grosser 
Cokkenreihen  (s.  Fig.  52).  Ausser  diesem  Mikrococcus  sind  aber 
auch  zahlreiche  andere  Bacterien  bekannt,  die  sämmtlich  Harn- 
stoff m  kohlensaueres  Ammoniak  zerlegen,  sogenannte  Uro- 
bacterien,  und  die  ebenfalls  als  Erreger  der  alkalischen 
Hamgahrung  zur  Geltung  kommen. 


d 

a  Micrococceu  in  kurzen  Ketten  und  dichten  Gnippen. 
4  Sarcine.  c  Sprosspilze  im  saueren  Harn,  d  Hefezellen 
aus  diabetischem  Harn,  e  Schimmelpilze. 


Fig.  52. 


Mikrococcus  tireae. 
Nach  V.  Jaksch. 


Loebisch,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 
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Es  sind  als  Harnstoff  zersetzende  Cokken  und  Bacillen  beschrieben 
Mikrococcus  ureae  liquefaciens  Leube,  Bacillus  ureae  Leube,  Staphylococcus 
ui-eae  Candidus  L  u  n  d  s  t  r o  e  m ,  Staphylococcus  ureae  liquefaciens  L  u  n  d  s  t  r  o  e  in, 
Urobacillus  Freudenreichii,  Urobacillus  Maddoxii.  Letzterer  macht  den 
•Urin  schleimig  und  fadenziehend. 

Die  im  Harne  vorkommenden  Bacterien  können  a)  entweder 
von  Aussen  durck  Catketerismus  und  äknlicke  Ursacken  in  den 
Harn  gelangen  oder  sie  stammen  b)  aus  dem  Körper  selbst, 
indem  sie  bei  den  Erkrankungen  der  versckiedenen  Organsysteme, 
insoferne  dabei  Mikroorganismen  in  der  Niere  vorkommen,  auck 
bei  Erkrankungen  der  Harnorgane  selbst,  durck  den  Harn  nack 
Aussen  entleert  werden.  Es  fükrt  also  der  Befund  von  Bacterien 
im  Harne  nickt  notk  wendig  er  Weise  zur  Annakme  einer 
Erkrankung  des  uropoetiscken  Systems,  indem  durck  den  Harn 
in  zaklreicken  Fällen  die  Bacterien  aus  den  Organismus  nack 
Aussen  befördert  werden. 

Es  wurden  die  specifiscken  Mikrokokkeii  ira  Harne  gefunden  bei 
Endocarditis,  bei  Erysipel,  Typhus,  Tuberculose,  Rotz,  Anthrax,  bei 
Recurrensfieber,  bei  Gonorrhoe. 

Ueberdies  hat  man  ira  Harne  nachgewiesen:  Mikroeokkus  ochro- 
leucus  im  normalen  Harn  und  im  Eiter  von  Urethiitis  (Prove,  Legrain). 
Strept'ocokkus  giganteus  urethrae  im  normalen  Harn  (Lustgarten 
und  Mannaberg),  Schwefelwasserstoff  erzeugende  Bacterien  (Rosen- 
heim und  Holschewnikoff)  ,  Bacillus  septicus  vesicae  im  Ham  bei 
an  Cvstitis  und  Pyelitis  Leidenden,  zugleich  mit  anderen  lükroben  (Llado), 
ferner'  Urobacillus  liquefaciens  septicus  bei  Cystitis  und  Pyelonephritis 
(Krogius),  schliesslich  einen  dem  Proteus  vulgaris  nahestehenden  Uro- 
bacillus liquefaciens  (Julius  Schult  zier).  Bei  Cystitis  kommen  häufig 
auch  Staphylocokkus  pyogenes  albus  et  aureus  im  Harne  vor.  _ 

Selten  findet  man  die  charakteristischen  Packetcokken  der  bar  eine 
(s.  Fig.  blb)  im  Harne,  ferner  als  accidentellen  Befund  Leptothrix- 
fäden,  welche  aus  dem  Vorhautsacke  in  den  Harn  gelangen  können. 

Die   mikroskopische    und   selbst   culturelle  Unter- 
suchung von  Bacterien  in  Flüssigkeiten  überhaupt  und  daher  auch 
im  Harne  kann  unter  Umständen ,  so  namentlich  wenn  die  Bacterien 
in  demselben  in  nicht  allzu  grossen  Mengen  vorhanden  sind  und  der 
Harn   auch  nicht  reich  an  morphotischen  Elementen  überhaupt  ist, 
grossen  Schwierigkeiten  unterkegen,  denn  die  Bacterien  sind  in  Flüssig- 
keiten unter  natürlichen  Verhältnissen  meistens  nickt  frei  suspendirt, 
sondern  mehi-  weniger  gebunden  an  morphotische  Elemente  welcher 
Art  immer.  Es  ist  daher  begreiflich,  dass,  wie  ja  auch  die  Erfahrun- 
lehrt,  die  Bacterien  sich  im  Sediment  bei  längerem  Stehen  des  Harnes, 
selbst  in  reichlicherer  Menge,  vorfinden,  obzwar  man  in  dem  frisch 
gelassenen   Harn   vielleicht   lange   vergebUch   nach  solchen  sucht. 
Daher  erweist  sich  die  Sedimentirung  des  Harnes  als  ein  Mittel, 
welches  geeignet  ist,   die  Auffindung  der  Bacterien  in  demselben 
wesentlich  zu  erleichtern.    Statt  der  etwas  langwierigen  Methode  des 
Sedimentirens  durch  ruhiges  Stehenlassen  kann  man  sich  nach  den 
Erfahrungen  der  letzten  Zeit  zweckmässig  der  Centrifugirung 
(pag.  286)  bedienen.  Hat  man  nun  auf  eine  oder  die  andere  Weise 
das  Sediment  eines  auf  Bacterien  zu  untersuchenden  Harnes  erhalten, 
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so  entnimmt  man  vorsichtig-  mit  sterilisirter  Pipette  eine  kleine  Menge 
vom  Sediment  und  benützt  dasselbe  nun  direct  zur  bacteriologisehen 
Untersucluing  nach  den  jetzt  allgemein  gebräuchlichen  Methoden.  Dabei 
wird  es  natürlich  darauf  ankommen ,  welche  Zwecke  man  bei  dieser 
Untersuchung  verfolgen  will. 

Handelt  es  sich  um  den  Nachweis  von  Bacterien  über  h  a  u  p  t, 
so  kann  man  sich  häufig  auf  die  mikroskopische  Untersuchung-  be- 
schränken ,  wobei  man  die  Bacterien  entweder  ohne  jede  weitere 
Präparation,  sei  es  nun  im  hängenden  Tropfen  oder  in  Präparaten 
untersucht,  wie  man  sie  gemeinhin  bei  der  Untersuchung  von  Flüssig- 
keiten anfertig-t,  oder  aber^  in  Deckglas-Präparaten  mit  nachfolgender 
Färbung,  zu  welch  letzterer  sich  bekanntlich  die  basischen  Anilin- 
farben am  besten  eignen. 

Nun  gibt  es  aber  auch  Fälle,  in  welchen  trotz  vielfacher  mikro- 
skopischer Untersuchung  Bacterien  in  Flüssigkeiten  nicht  gefunden 
werden,  während  ein  solcher  Nachweis  durch  Culturen  noch  gelingt. 
Es  empfiehlt  sich  daher  in  Fällen,  wo  die  Untersuchung  des  Harnes 
auf  Bacterien  mittelst  des  Mikroskopes  ein  negatives  Resultat  ergibt, 
sich  nicht  mit  dieser  einen  Untersuchungsmethode  zu  begnügen,  sondern 
in  einem  solchen  Falle  auch  das  Culturverfahren  in  Anwendung  zu 
bringen.  Das  Resultat  des  letzteren  wird  natürlich  je  nach  der  Art 
der  Bacterien  und  je  nach  den  Verhältnissen,  unter  denen  die  Cul- 
turen gehalten  wurden,  ein  verschiedenes  sein. 

Kommt  es  darauf  an,  in  einem  Harn  nach  b  e  s  t  i  m  ra  t  e  n  A  r  t  e  n 
von  Bacterien  zu  suchen,  so  kann  in  einzelnen  Ausnahmsfällen  auch 
schon  die  mikroskopische  Untersuchung  allein  ein  befriedigendes 
Resultat  liefern,  und  zwar  dann,  wenn  es  sich  um  solche  Arten  von 
Bacterien  handelt ,  die  durch  ihr  tinctorielles  Verhalten  charakterisirt 
sind,  wie  z.  B.  Tuberkelbacillen.  In  der  weitaus  grössten  Mehrzahl 
der  Fälle  wird  man  jedoch  zur  Anlegung  von  Culturen  schreiten 
müssen,  da  die  morphologischen  Eigenschaften  der  Bacterien  nicht  ge- 
eignet sind,  für  sich  allein  als  Unterscheidungsmerkmale  der  einzelnen 
Bacterien  arten  zu  dienen. 

Anhang.  An  organisirten  zelligen  Gebilden  werden 
ferner  im  Harnsedimente  aufgefunden: 

Spermatozoon,  bei  den  verschiedenen  Formen  der  Sperma- 
torrhoe  und  in  dem  nach  dem  Coitus  entleerten  Harn ;  sie  sind  leicht 
erkennbar  an  der  eigenthümlichen  Gestalt  mit  kurzem,  dreiseitigem,  birn- 
förmigem  Kopf,  an  dem  pfriemförmigen  Mittelstück  mit  der  langen, 
fadenförmigen  Cilie.  Nach  längerem  Stehen  im  Harn  haben  sie  ihre 
Beweglichkeit  verloren;  im  gleich  nach  der  Ejaculation  entleerten 
Harn  führen  sie  lebhafte  Bewegungen  aus,  zumal  nach  Zusatz  eines 
Tropfens  von  Öprocentiger  Dinatriumphosphatlösung. 

Im  Sedimente  des  samenhältigen  Harnes  findet  man  manchmal  aucli  ge- 
schiclitete,  in  ihrem  Centnim  meist  fein  gekörnte,  häufig  mit  einem  centralen 
Kernchen  versehene  mattweisse  Amyloidconcremente ,  welche  dem,  dem  Samen 
beigemengten,  Prostat asecrete  entstammen.  Ueberdies  fanden  Lallemahd 
und  Troiisseau  im  samenhältigen  Harn  eigenthiimliche ,  ohne  Vergrösserung 
«rkennbare  Gebilde,  durch  welche  die  Diagnose  des  Samenflnsses  ohne  Mikroskop 
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ermogliclit  werden  sollte.  Es  sind  dies  fast  völlig  durchsichtige,  gequollenen  Sago- 
körnem  täuschend  ähnliche,  ovale,  cylindrische,  scheibenförmige,  vorwiegend  aber 
sphärische,  hirsekorn-  bis  linsengrosse  Gebilde  von  der  Consistenz  einer  weichen 
Gallerte,  welche  stets  auf  dem  Boden  der  Gefässe  liegen.  Nach  Fürbring  er 
repräsentiren  diese  Körner  einen  Eiweisskörper  aus  der  Gruppe  der  Globulin- 
substanzen,  sie  entstammen  dem  Secret  der  Samenbläschen  und  der  Nachweis 
dieser  Gebilde  als  Harnbestandtheil  ist  deshalb  so  selten  zu  führen,  weil  sie  bei 
längerem  Contact  mit  dem  Hodensecret  gelöst  werden  und  auch  vom  Harn  selbst 
unter  noch  nicht  gekannten  Bedingungen  zerstört  werden. 

§  79.  Entozoen  im  Harn . 

E  n  1 0  z  0  e  n  oder  Embryonen  solcher  gelangen  durch  die  Niere 
oder  durch  deren  Blutgefässe,  auch  durch  Einwanderung  von  Aussen 
in  den  Harn  und  sind  daselbst  im  Sedimente  auffindbar. 

1,  Filaria  sanguinis  hominis  Lewis  kommt  in  den 
Tropengegenden  der 
neuen  und  alten  Welt 
vor,  lebt  in  der  E  m- 
b  r  y  0  n  a  1  f  0  r  m  mas- 
senhaft im  Blute  des 
Menschen  und  bedingt, 
indem  sie  das  Blut 
vorzugsweise  durch 
die  Niere  verlässt, 
Chylurie  und  Hä- 
maturie, hingegen 
ist  sie  bei  Kindern 
noch  nicht  beobachtet. 
Die  Filariaembryonen 
haben  einen  langge- 
streckten ,  schlanken 
Leib  (0-35  Mm.  lang) 

mit  abgerundetem 
Kopf  und  zugespitz- 
tem Schwanzende.  Je- 
der Blutstropfen  kann    ^.^^        Distomum  haematobium.  (Nach  mikrophotographischer 
6  8    Millionen    Em-  Aufnahme  von  Ultzmann.) 

bryonen  enthalten,  von 

denen  sich  auch  die  Nieren  dicht  durchsetzt  zeigen. 

2.  Distomum  haematobium.  In  Aegypten,  Isle  de  France, 
Madagascar,  Brasilien  werden  Nieren-  und  Blasenkrankheiten,  Lithiasis 
und  Hämaturie  durch  diesen  Parasiten  erzeugt.  Der  Parasit  tritt  aus 
dem  Darmcanale  mit  Vorliebe  in  die  Venen  des  Mastdarmes  über; 
von  hier  aus  gelangt  er  in  die  Venen  der  Blase,  woselbst  das  Weibchen 
die  Eier  ausstösst.  Die  Eier,  welche  in  grosser  Menge  producu-t 
werden,  verstopfen  die  feineren  Blutgefässe.  Diese  letzteren  bersten 
an  verschiedenen  Stellen,  die  Eier  gelangen  in  das  umgebende  Ge- 
webe und  erzeugen  entzündliche  Processe.  Vermittelst  dieser  letzteren 
werden  Blutgerinnsel  sowohl  als  auch  kleine  Partikelchen  entzündeter 
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Blasensclileimluiut  in  das  Cavnm  der  Blase  entleert,  welche  eine  grosse 
Menge  von  Eiern  eingebacken  enthalten.  Gleichzeitig  entwickelt  sich 
ein  eiteriger  Blasencatarrh  mit  Hämaturie.  Im  Sedimente  eines  solchen 
Harnes  findet  man  gewöhnlich  eine  grössere  Menge  kleiner,  röthlicher 
Flocken,  welche  unter  dem  Mikroskope  ausgebreitet  als  Conglomerat 
von  Blut-  und  Eiterkörperchen  eingebettet  in  necrotisclies  Gewebe 
und  Fibrinfasern  zugleicli  mit  einer  grossen  Zahl  der  charakteristischen 
Eier  des  Distomum  erkannt  werden. 

Die  Eier  von  Distomum  haematobium  (Fig.  53)  haben 
eine  ovale  Gestalt,  sind  an  dem  einen  Ende  abgerundet,  das  andere 
Ende  läuft  in  einen  kurzen  Stachel  aus.  Sie  sind  ungefähr  0*07  Mm. 
lang  und  0-03  Mm.  breit.  Ihr  Inhalt  ist  granulirt,  abgestorbene  Eier  oder 
solche,  aus  welchen  der  Embryo  schon  ausgekrochen  ist,  erscheinen 
geschrumpft  ^)  und  mit  Kugeln  aus  kohlensaurem  Kalk  infiltrirt ;  zu- 
weilen findet  man  auch  Eier,  welche  einen  seitenständigen  Stachel  zeigen. 

3.  Oxyuris  vermiculai'is,  die  bei  Mädchen  aus  dem  After 
in  die  Vagina  einwandern  und  im  Harn  aufgefunden  werden. 

4.  Trichomonasvaginalis  kommt  bei  Frauen  im  Harne  vor. 

5.  Scheiber^)  beobachtete  im  Harne  einer  an  Pyelitis  und 
Nephritis  interstitialis  leidenden  Frau  mikroskopisch  kleine  Rundwürmer 

^.  des  frei  lebenden 

Genus  R  h  a  b  d  i  t  i  s 
(spec. genitalis  Schei- 
ber),  welche  eben- 
falls von  der  Vagina 
den  Harn  liinein- 
sein  müssen. 
Selten  findet  man 
im  Harne  aucli  E  c  h  i- 
nococc usblasen 
meistens  in  grösserer 
Anzahl  von  der  Grösse 
einer  Erbse  bis  zu  der 
Falle  sie  steril  sind,  nur  aus  einer 
,   welche  die  Echinocokkenflüssigkeit 
aber  die  Blase  auch  Brutkapseln  ein. 


C 


in 


gelangt 


Echinocokkenlcopfe.  .1  Mit  vorgsspülztev  MittvJzone  und  Stirn- 
forteatz. //  Mittelzone  und  Stirnfortsatz  in  den  Hinterkopf  ein- 
gezogen. *  Stiel  des  Köpfchens.  C  Häkchen  aus  dem  flüssigen 
Inhalte  einer  Echinococcusblase. 


einer 


im 


Waluuss  vor,  welche, 
structurlosen  Membran  bestehen 
umscliliesst ;  häufig  schliesst 
welche  mehr 


weniger  ausgebildete  Echinocokkenköpfchen  enthalten. 
Durch  das  Mikroskop  werden  sowohl  die  Echinocokkenköpfchen  (Fig.  544 
und  J?),  als  die  charakteristischen  Haken  des  Stirn  fortsatzes  derselben 
(Fig.  54  C)  leicht  erkannt.  In  den  Harn  gelangen  sie  meistens  aus 
der  Niere,  möglicherweise  aber  auch  aus  anderen  Abdominalorganen, 
durch  Verwachsung  der  Echinoeokkeneysten  mit  verschiedenen  Partien 
des  uropoetischen  Systems. 

Als  zu  fälligeVerunr  einig  ungen  organischen  Ursprunges  findet  man 
bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  des  Harnsedinientes  Fetttropfen 
(pag.  258),  welche  durch  eingeölte  Instrumente  in  den  Harn  gelangen,  Gespinnst- 


*)  „lieber  Hämaturie."  Wiener  Klinik.  1878,  4.  und  5.  Heft. 
»)  Virchow'a  Archiv.  Bd.  LXXXIl,  pag.  161. 
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fasern  von  der  Leibwäsclie  herrührend,  ferner  Stärkekörner,  entweder  von 
der  Leibwäsche  oder  von  zu  cosmetischen  Zwecken  gebrauchten  Pulvern  stammend. 
Diese  Funde  können  den  ungeübten  Mikroskopiker  überraschen,  auch  zu  falschen 
Schlüssen  verleiten.  Von  Gespinnstfasern  findet  man  im  Harnsedimente: 
Flachs-  und  Baumwollfasern ,  Seiden-  und  Schafwollfäden.  Die  Flachsfaser 
erscheint  als  walzenförmiges,  stellenweise  verdicktes  Gebilde  und  zeigt  schräg 
über  die  Faser  verlaufende  Linien,  nämlich  die  Porencanäle ;  sie  wird  durch  Jod- 
lösung und  Schwefelsäure  blau  gefärbt,  ebenso  auch  die  Baum wollfaser, 
welche  unter  dem  Mikroskope  ein  plattes,  stellenweise  schraubenähnlich  gewun- 
denes Band  darstellt.  Die  Seide  zeigt  glänzende,  dichte,  walzenförmige,  solide 
Doppelfäden,  welche  durch  Zuckerlösung  mit  Schwefelsäure  unter  gleichzeitigem 
Auflösen  rosenroth  gefärbt  werden;  auch  die  Woll haare  werden  durch  dieses 
Eeagens  roth  gefärbt,  doch  sind  diese  Gebilde  mit  ziegelartig  sich  deckenden 
Schüppchen  bedeckt  und  zeigen,  wie  alle  Säugethierhaare ,  nach  Behandeln  mit 
Aetzlauge  einen  deutlichen  Markstrang  in  der  Längsaxe.  Sämmtliche  Stärke- 
körner —  Kartoffel,  Weizen,  Eeis  —  werden  an  der  Blaufärbung  nach  Zusatz 
einer  wässerigen  Jod-Jodkaliumlösung  erkannt. 

II.  Unorganisirte  Sedimente. 

Die  unorganisirten  Sedimente  lassen  sich  zweckmässig  nach 
derReaction  des  Harnes  trennen,  in  welchem  sie  zur  Aus- 
scheidung gelangen.  Man  findet  demnach: 

I.  Im  saueren  Harn:  II.   Im  alkalisehen  Harn: 


a)  Harnsauer  esNatron  und 

Kali  amorph. 
Z*jHarnsäure  ^  ^ 

c)  Oxalsaueren  Kalk  'S 

d)  Cystin  fl 
(?)  X an t hin  g 
f)  Leucin  und  Ty rosin.  j  ^ 


a)  Tricalciumphosphat,"!  I 

CasCPOJa  [I 
h)  Kohlensaueren  Kalk 

c)  Harnsaueres  Ammon 

d)  Phosphor  sauere  Am-  5* 
mon-Magnesia  (Tripel-  [ | 
phosphat) 

e)  Trimagnesiumphosphat 
(Mg3(P04)2  (sehr  selten). 

III.  Im  schwach  saueren  Harne  an  der  Grenze  vor  dem  Eintritt 
der  alkalischen  Keaction  :  Kry  stallinisch  es  D  i  c  alci  um  p  h  o  s- 
phat,  CaHPO^. 

§.  80.  Sedimente  des  saueren  Harnes. 

l.SaueresharnsaueresNatron,  seltener  das  entsprechende 
Kaliumsalz,  lehmgelber,  ziegelrother ,  pulverförmiger  Niederschlag, 
schon  beim  gelinden  Erwärmen  lösUch ,  erscheint  unter  dem  Älikro- 
skope  in  moosförmig  gruppirte  Haufen,  die  aus  kleinen  amorphen 
Körnchen  bestehen.  Auf  Zusatz  eines  Tropfens  Salzsäure  zum  mikro- 
skopischen Präparate  scheidet  sich  in  einer  halben  Stunde  krystal- 
linische  Harnsäure  aus   (s.  b  Fig.  7,  pag.  27  imd  pag.  81— 83). 

2.  Harnsäure,  weisslichgelb-  bis  braunroth  gefärbte  Kry- 
stalle,  unlöslich  in  Salzsäure,  vierseitige  rhombische  Tafeln  bildend, 
welche  durch  Abstumpfung  zweier  gegenüberliegender  Winkel  die  F  a  s  s-, 
Wetzstein-  und  Spindelform  annehmen,  durch  Abstumpfen 
der  längeren  Seiten  entstehen  sechsseitige  Tafeln,  häufig 
D  u  r  c  h  w  a  c  h  s  u  n  g  s  k  r  y  s  t  a  1 1  e  bildend  (s.  Fig.  14  und  pag.  77 — 78). 
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3.  Oxalsauerer  Ka-lk,  erscheint  als  spontan  abgeschiedenes 
Harnsediment  in  Form  kleiner ,  glänzender  Q  u  a  d  r  a  t  o  c  t a  e  d  e  r, 
welche,  von  oben  gesehen,  den  Briefcouverts  ähnlich  sehen,  seltener  in 
kürzeren  oder  längeren  Prismen  mit  pyramidalen  Endflächen  oder 
auch  in  Form  von  Scheiben  mit  radiärer  Streifung  oder  sanduhr- 
förmiger  Einschnürung;  unlöslich  in  Essigsäure,  löslich  in  Salzsäure 
(s.  Fig.  18  und  pag.  125). 

Wird  der  oxalaauere  Kalk  auf  künstlicliem  "Wege  durcli  Fällung  eines 
löslichen  Kalksalzes  mittelst  oxalsauerem  Ammon  dargestellt,  so  scheidet  er  sich 
als  amorphes  Pulver  aus. 

4.  Cystin.  Farblose,  regulär  sechsseitige  Tafeln,  löslich  in 
Salzsäure,  in  Alkalien  und  in  Ammoniak  (s.  Fig.  29,  pag.  261). 

5.  Xanthin,  sehr  seltenes  Sediment,  reguläre  oder  längliche 
sechsseitige  Tafeln  oder  in  "Wetzsteinform,  löslich  in  Ammoniak  und 
in  Salzsäure,  schwefelfrei  (s.  pag.  71). 

6.  Leucin  und  Ty rosin.  Ersteres  aus  gelblichen  Kugeln 
mit  concentrischer  Streifung,  oder  weissen  Blättchen  mit  undeutlichen 
Contouren  bestehend,  löslich  in  Säuren  und  Alkalien;  letzteres  feine 
farblose  seidenglänzende  Nadeln  bildend,  in  Alkalien  leicht,  in  Essig- 
säure schwer  lösUch  (s.  Fig.  30  und  pag.  265). 


§.  81.  Sedimente  im  alkalischen  Harn. 


Fig.  55. 


Magnesia, 
Körnchen,  durch- 


1.  Tricalciumphosphat,   (P04)2 Ca3  ,   basisch  phosphor- 
sauerer Kalk  und  Trimagnesiumphosphat,  (P03)2Mg  basisch 

phosphorsauere 
amorphe 

sichtige  Schollen  oder  zeUen 


ähnliche  Kugeln  bildend, 
in  Essigsäure  ohne  Gasent- 
wicklung löslich. 

2.  Calciumcarbo- 
nat, CO3  Ca,  farblose  oder 
weisse ,  amorphe  oder  kry- 
stallinische  Körnchen  von 
verschiedener  Grösse ,  die 
drusen-  oder  haufenförmig 
aneinander  gelagert  sind; 
selten  auf  der  Harnoberfläche 
schillernde  Häutchen  bil- 
dend ;  sie  lösen  sich  in  Essig- 
säure unter  Kohlensäureent- 
wicklung (s,  Fig.  55  a). 

3.  Ammoniummag- 
nesiumphosphat,  PO4  MgNH^  +  6  H3  0  ,  Tripelphosphat ,  neben 
amorplien  Erdphosphaten,  doch  auch  allein  in  Harnen,  in  denen  freies 
Ammoniak  vorkommt,  zumeist  in  der  charakteristischen  Form  der 
sargdeckelähnlichen  Krystalle,  grosse  Prismen  mit  schrägen End- 


a  Kleinkörniger  kohlensauerer  Kalk,  b  Krystallinischer 
neutraler  phosphorsauerer  Kalk. 
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flächen  bildend  (s.  Fig.  56).  An  der  Oberfläche  von  Harnen,  in  denen  die 
alkalische   Reaction  durch 

freig-ewordenes    Ammoniak  ^'s-  ß"-  ^'8- 

eben  auftritt,  findet  man 
häufig  weisse  Häutchen, 
die  unter  dem  Mikroskope 
eigenthümliche  Formen  des 
Ammoniummagnesiumphos- 
phates erkennen  lassen.  Es 
sind  dies  Schneeflocken-  und 
farnkrautähnliche ,  zackige 
Gebilde,  welche  beim  raschen 
Auskrystallisii'cn  allein  oder 
mit  den  regelmässigen  Sarg- 
deckelformen auftreten  (s. 
Fig.  57).  Die  Krystalle  sind 
in  Essigsäure  leicht  löslich. 

4.  Harnsaueres  Ammon,  gelbe,  undurchsichtige  Kugeln, 
oft  mit  spitzen  Kryställchen  besetzt,  auch  in  zackigen  Aggregations- 
formen, an  deren  Peripherie  einzelne  radiär  gelagerte  Kry stallnadeln 
sichtbar  sind  (s.  Fig.  15  und  pag.  82). 


Ammoniummagnesiumphospliat. 
Nacli  V.  Jak  sch. 


§.  82.  Sedimente  im  schwach  saueren  Harn. 

Dicalciumphosphat,  CaHPOi  -f  H2 0  (neutraler  phosphor- 
sauerer Kalk),  keilförmige,  vereinzelte,  auch  zu  Garben  und  Rosetten 
gruppirte  Krystalle,  in  Essigsäure  leicht  löslich  (s.  Fig.  55  h). 

Auch  Ammoniummagnesiumphosphat  ist  im  schwach 
saueren  Harn  auffindbar.  Doch  ist  das  Auftreten  desselben  stets 
ein  Zeichen,  dass  in  dem  betrefi"enden  Harn  sich  schon  freies  Ammoniak 
entwickelt  hat,  also  die  Zersetzung  des  Harnstoffes  im  Ammonium- 
carbonat  schon  im  Gang  ist;  die  noch  zu  beobachtende  schwach  sauere 
Reaction  zeigt  nur,  dass  noch  nicht  so  viel  Ammoniak  gebildet  ist,  um 
die  ganze  Harnmenge  alkalisch  zu  machen. 

Andererseits  ist  ox  al  sauer  er  Kalk ,  als  in  Alkalien  unlöslieli,  auch 
im  alkalischen  Harn  auffindbar.  Harnsäure  und  Urate  kommen  nur  dann 
im  alkalischen  Harn  vor,  wenn  der  Harn  erst  nach  ihrer  Ausscheidung  diese 
Eeaction  angenommen  hat  und  wenn  sie  überdies  in  organische  Massen  der- 
artig eingelagert  sind,  dass  die  Einwirkung  der  alkalischen  Flüssigkeit  auf  die- 
selben verzögert  wird. 

§.  83.  Seltene  Sedimente. 

I.  Im  saueren  Harne. 

1.  Calciumsulfat,  CaSO^  +  H2O,  schwefelsauerer  Kalk,  lange 
farblose  Nadeln,  seltener  an  den  Enden  meist  schief  abgeschnittene 
Tafeln  bildend,  auch  in  undeutlichen  krystallinischen  Massen  auftretend. 
Unlöslich  in  Essigsäure,  schwer  löslich  in  Mineralsäureu  und  Wasser 
(s.  Fig.  58). 


Seltene  Sediniente. 
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Das  isolirte  Sediment  in 
und 


heissem  Wasser 


Salpetersäure  angesäuert 

Fig.  58. 


mit 


gelöst, 


die  Lösung  mit 


Bariumnitrat  versetzt,  lässt  einen 


Schwefelsauerer  Kalk. 
Nach  V.  Jaksch. 


Niederschlag  von  Bariumsulfat 
fallen.  Eine  zweite  Portion  der 
salpetersaueren  Lösung  wird  mit 
Ammoniak  neutralisirt  und  mit 
Ammoniumoxalat  versetzt,  es  fällt 
ein  Niedersclilag  von  oxalsauerera 
Kalk. 

2.  Hippur säure  scheidet 
sich  wegen  seiner  leichten  Löslich- 
keit in  wässeriger  Flüssigkeit  sehr 
selten  in  Form  von  Nadeln  oder 
rhombischen  Prismen  im  Sedimente 
aus  (s.  Fig.  17  und  pag.  93). 

3.  Bilirubin,  amorphe 
gelbe  Körnchen  oder  gelbe  Nadeln  und  Blättchen,  die  manchmal  auch 
in  Eiterkörperchen  oder  Fetttropfen  eingeschlossen  vorkommen.  (S. 
Fig.  28  und  pag.  252,  ferner  pag.  255,  3.) 

y  ||4.  Hämoglobin,  amorph  oder  krystallinisch  in  Harncylindern 
eingeschlossen. 

5.  Fett,  platte  Scheiben  mit  stark  lichtbrechenden,  ziemlich 
breiten  Contouren.  Sehr  selten  wurden  auch  nadeiförmige  Krystalle, 
welche  aus  Kalk-  oder  Magnesiasalzen  der  Fett- 
säuren (Seifen)  bestehen,  gefunden. 
IL  Im  alkalischen  Harn. 

1.  Krystallinisches  Magnesium- 
phosphat, (POO^  Mg3  +  22  H2O.  Die  Krystalle  be- 
stehen aus  grossen  länglichen,  stark  lichtbrechenden, 
rhombischen  Tafeln,  die  spitzere  Ecke  häufig  durch 
eine  neue  Linie  abgestumpft ;  sie  sind  leicht  löslich  in 
Essigsäure.  Die  Krystalle  sind  beobachtet  von  Stein  1) 
in  einem  Falle  von  Dilatatio  ventriculi  und  von 
U 1 1  z  m  a  n  n  2)  bei  Neurosen  des  Harn-  und  Ge- 
schlechtsapparates.  (S.  Fig.  59.) 

2.  Indigo,  zumeist  in  dunkelblauen  schollen- 
fömigen ,    krystallinischen  Bruchstücken    oder  in 

angeordneten  Nadeln ;  im  ammoniakalisch 
manchmal  auch  schon  mit  freiem  Aus'e  auf  dem 


Krystallinisches  Tri- 
magnesinmphosphat. 
Nach  V.  Jaksch. 


feinen  ,  meist 


sternförmig 


zersetzten  Harne , 


Boden  des  Gefässes  als  dunkelblaues  Pulver  erkennbar  (s.  pag.  113). 


§.  84.  G-ang  der  Harnuntersuchung. 

Die  Untersuchung  des  Harnes  ist  eine  verschiedene ,  je  nach 
den  Zwecken,  die  damit  verbunden  werden.  In  manchen  Fällen  be- 


')  Deutsches  Archiv  für  klin.  Med.  Bd.  XVIII,  pag.  207. 
Wiener  Klinik.  1879,  Heft  5  nnd  6. 
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gnilgt  sich  der  Arzt,  angeregt  durch  .das  Krankheitsbild,  welches  der 
Patient  darbietet,  nach  bestimmten  anomalen  Bestandtheilen  des 
Harnes  —  Eiweissstoffe,  Zucker,  Aceton  u.  s.  w.  —  zu  suchen. 

Soli  das  Bild  einer  Krankheit  durch  das  Verhalten  des  Nieren- 
secretes  bei  derselben  vervollständigt  werden,  dann  ist  eine  eingehendere 
Untersuchung  des  Harnes  geboten;  ebenso  in  vielen  Fällen,  wo  die 
Harnuntersuchung  als  Behelf  zur  Orientirung  in  der  Diagnose  in  An- 
wendung kommt. 

Eine  eingehende  Untersuchung  des  Harnes  umfasst  die  Prüfung 
1.  der  allgemeinen  Eigenschaften  des  Harnes,  2.  die  quantitative 
Bestimmung  der  normalen  Bestandtheile ,  3.  den  Nachweis  und  die 
etwaige  Bestimmung  etwa  vorhandener  anomaler  Bestandtheile  des 
Harnes  und  4.  die  mikroskopische  Untersuchung  des  Harnsedimentes. 

Doch  wird  eine  Harnuntersuchung  in  diesem  Umfange  schon 
wegen  der  Zeit  und  Mühe,  die  die  Ausführung  derselben  beansprucht, 
nur  für  wissenschaftliche  Zwecke  vorgenommen  und  selbst  in  diesem 
Falle  wird  man  je  nach  dem  Zweck  der  Untersuchung  nur  die  Mengen 
jener  Harnbestandtheile  bestimmen,  von  deren  quantitativem 
Verhalten  ein  Aufschluss  in  der  vorliegenden  Frage  zu  erwarten  ist. 

Damit  bei  der  Untersuchung  des  Harnes  kein  für  die  Diagnose 
wichtiger  Befund  übersehen  werde,  wird  man  dieselbe  zweckmässig  in 
der  hier  skizzirten  Reihenfolge  vornehmen. 

Man  prüft : 

1.  Die  allgemeinen  Eigenschaften  des  Harnes  nach  den  §§.  1 — 6. 
Es  geben  specifisches  Gewicht,  Farbe,  Geruch  und  Re- 
action  des  Harnes  wichtige  semiotische  Anhaltspunkte. 

2.  Enthält  der  Harn  Sediment,  so  giesst  man  die  darüber 
stehende  Harnflüssigkeit  ab  und  benützt  den  eventuell  filtrirten  Harn 
und  das  Sediment,  jedes  für  sich,  zur  weiteren  Prüfung.  Hat  der  Harn 
noch  nicht  sedimentirt,  so  wird  ein  Theil  desselben  in  einem  Glase 
zur  Abscheidung  des  Sedimentes  24  Stunden  lang  an  einen  kühlen 
Ort  hingestellt.  Bei  sehr  spärlichem  Sedimente  giesst  man  die  über- 
stehende Flüssigkeit  vorsichtig  ab  und  bringt  den  Rückstand  in  ein 
Spitzgläschen,  um  ihn  in  dem  schmalen  Theile  desselben  auf  einen 
möglichst  kleinen  Raum  zusammenzubringen.  Rasches  Sedimentiren  wird 
durch  0  e  n  t  r  i  f  u  g  i  r  e  n  des  Harnes  erreicht  (s.  V.  Abschnitt). 

3.  Man  filtrirt  eine  Harnprobe  und  untersucht  dieselbe  auf  E  i- 
w  eiss  nach  §.  46. 

Bei  Ausführung  der  Salpetersäureprobe  verräth  sich  die  Gegen- 
wart von  Gallenfarbstoffen  häufig  durch  grüne  Färbung  am 
unteren  Rande  des  Eiweissringes. 

4.  Man  untersucht  auf  die  Gegenwart  von  Schleimsub- 
stanzen nach  §.53. 

Wurde  Eiweiss  im  Harne  nachgewiesen,  dann  muss  dasselbe, 
bevor  man  in  der  Untersuchung  fortfährt,  aus  dem  mit  Essigsäure 
schwach  angesäuerten  Harne  durch  Kochen  gefällt  und  durch  Filtration 
entfernt  werden. 

5.  Man  prüft  auf  Zucker  nach  §.  54  u.  f.,  auf  A  c  e  t  o  n  nach  §.  61 ; 


Gang  dei'  Hanluntersuchung. 
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6.  auf  den  Gehalt  des  Hai'nes  an  in  d i  g  o  b  i  1  d  e  n  d  e  r  Substanz 
nach  §.  113 ; 

7.  auf  die  Gegenwart  von  Gallenfarbstoffen  nach  §.  57. 

8.  Eiweissgehalt,  auch  röthliche  Färbung  des  Harnes 
führen  zur  Untersuchung  auf  Blut  und  Blutfarbstoffe,  §.65. 

9.  Bei  Krankheiten,  in  welchen  das  Vorkommen  abgesackter 
Eiterherde  oder  die  Resorption  von  Producten  der  Entzündung  innerer 
Organe  angenommen  werden  kann,  wird  man  nach  Pepton,  §.52, 
suchen. 

Um  auf  die  Mengenverhältnisse  der  normalen  Harn- 
bestandtheile  zu  prüfen,  sind  bei  den  Praktikern  sogenannte  Schätzungs- 
proben im  Gebrauch.  Man  beobachtet  den  bei  der  Fällung  der  Chloride, 
Phosphate,  Sulphate  in  einer  Proberöhre  entstehenden  Niederschlag 
und  urtheilt  aus  der  Menge  desselben,  ob  die  normalen  Bestandtheile 
in  dem  untersuchten  Harne  vermehrt  oder  vermindert  sind. 

Dass  solche  Schätzungsanalysen ,  welche  auf  der  falschen  Vor- 
aussetzung beruhen,  dass  man  aus  dem  Volum  eines  Niederschlages 
selbst  in  einer  so  complexen  Flüssigkeit,  wie  der  Harn  sie  darstellt, 
ohne  weiteres  auf  das  Gewicht  desselben  schliessen  kann,  keinen 
wissenschaftlichen  Werth  besitzen,  bedarf  keiner  weiteren  Erörterung. 
Der  praktische  Werth  einer  solchen  Schätzungsprobe  ist  nur  für  die 
Bestimmung,  der  Chloride  im  Fieberharn  in  der  Praxis  statt- 
haft. Nur  im  Fieber  bei  acuten  Krankheiten  kann  bei  sehr  hohem  spe- 
cifischen  Gewicht  die  Menge  der  Cliloride  so  vei-mindert  sein ,  dass 
die  bei  der  Fällung  derselben  mit  Silbernitrat  entstandene  Trübung  im 
autiallenden  Gegensatze  mit  der  voluminösen  käsigen  Ausscheidung  des 
Chlorsilbers  unter  normalen  Verhältnissen  steht.  Es  liegt  dies  eben  in 
der  ganz  bedeutenden  Verminderung,  welche  die  Ausscheidung  der 
Chloride  während  fieberhafter  exsudativer  Processe  erleidet. 

Für  die  Abschätzung  der  absoluten  Mengen  der  Sulphate  und 
Phosphate  bietet  aber  das  specifische  Gewicht  und  der  fixe  Rück- 
stand, §.  2,  viel  sicherere  Anhaltspunk<-e  als  irgend  welche  Schätzungs- 
probe, die  auf  dem  Nachweis  durch  Fällung  beruht. 

Zur  Feststellung  von  Ernährungsanomalien  mittelst  der 
Harnanalyse,  namentlich  zur  Bestimmung  der  Menge  des  im  Harn  er- 
scheinenden Stickstolfes  und  der  Mengenverhältnisse,  in  denen  die 
verschiedenen  Formen  desselben  (Harnstoff",  N-hältige  Extractivstofle, 
Ammoniak ,  Harnsäure)  ausgeschieden  werden ,  kommen  die  in  den. 
§.  9 — 17  angegebenen  Bestimmungsmethoden  zur  Anwendung. 

Bei  gewissen  Krankheiten  des  Stofi"wechsels  wird  auch  die  Be- 
stimmung der  metallischen  Bestandtheile  des  Harnes  (s.  die 
§§.  39 — 42)  werthvolle  Aufschlüsse  geben. 

Im  üebrigen  setzt  die  erfolgreiche  Untersuchung  des  Harnes 
eine  Uebung  in  der  Ausführung  des  Nachweises  und  der  Bestimmung  der 
Harnbestandtheile  voraus  und  eine  Verwerthung  derselben  für  klinische 
Zwecke  wird  nur  ermöglicht  durch  die  Kenntniss  von  der  Bedeutung 
der  einzelnen  Bestandtheile  des  Harnes  im  gesunden  und  kranken  Zu- 
stande des  Körpers.   Nxtr  derjenige  Kliniker,  der  den  ganzen  Inhalt 
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der  Harnanalyse  beherrscht,  wird  im  gegebenen  Falle  alle  Behelfe 
verwerthen,  welche  dieselbe  der  Diagnostik  liefert.  So  wird  er  z.  B. 
bei  Verdacht  auf  Carbolsäurevergiftung  nicht  versäumen,  auf  das 
Verhalten  der  gebundenen  Schwefelsäure  (s.  aromat.  Aether- 
säuren,  §.37,  pag.  153  u.  f.)  zu  prtifen;  für  die  Gegenwart  von  Con- 
sumptionskrankheiten ,  auch  für  die  der  acuten,  circumscripten  Peri- 
tonitis, erhält  der  Nachweis  der  indigobildendeu  Substanz 
(§.  26,  pag.  113)  Wichtigkeit.  Bei  Symptomen,  welche  auf  Vergif- 
tung mit  einem  Alkaloid,  auf  Intoxication  durch  Medicamente  oder 
auf  eine  solche  mit  anorganischen  Substanzen  hinweisen,  darf  der  Arzt 
es  niemals  versäumen,  auch  den  Harn  als  üntersuchungsobject  zu 
benützen  (s.  IV.  Abschnitt). 

Bei  der  Untersuchung  des  Sedimentes  kommen  für  die  Dia- 
gnose der  Krankheiten  des  uropoetischen  Systems  insbesondere  die 
organisirten  B  estandth  eile  in  Betracht,  während  die  uicht- 
organisirten  Sedimente  durch  ihr  Erscheinen  mehr  die  gesammte 
Zusammensetzung  des  Harnes  charakterisiren  und  den  Arzt  auf  die 
mannigfaltigen  Zustände  des  Organismus  aufmerksam  machen,  welche 
auf  Reaction  und  Concentration  des  Harnes  von  Einfluss  sind,  ab- 
gesehen von  den  Fällen,  wo  das  Erscheinen  gewisser  Bestandtheile 
(oxalsauerer  Kalk,  Harnsäure,  Urate)  in  sehr  grosser 
Menge  dem  Arzte  einen  werthvollen  Fingerzeig  liefert,  seine  Unter- 
suchungen in  einer  bestimmten  Richtung  fortzusetzen. 

§.  85.  Die  Harnconcremente. 

In  verschiedenen  Thailen  des  ■uropoetischen  Systems  treten 
Concremente  auf  von  der  Grösse  eines  Stecknadelkopfes  und 
darüber  als  sogenannter  Harngries,  bis  zur  Grösse  einer 
Walnnss.  Je  nach  dem  Orte  des  Vorkommens  derselben  unter- 
scheidet man  Nierensteine,  Ureterensteine,  Harnröhrensteine  und 
Blasen  steine. 

Theilt  man  einen  Harnstein  mit  einer  feinen  Säge  vor- 
sichtig in  der  Weise ,  dass  diese  gerade  durch  die  Mitte  des 
Steines  geht,  so  bemerkt  man,  dass  derselbe  meistens  aus  con- 
centrischen  Schichten  besteht,  welche  hie  und  da  gleichartig, 
häufig  aber  auch  in  Farbe,  Consistenz  und  Zusammensetzung 
verschieden  sind.  Sie  bilden  sich  meistens  um  einen  Kern, 
welcher  vielleicht  Blutgerinnsel  oder  Schleim  ist ,  oder  ein  aus 
der  Niere  herabgewandertes  hirsekorn grosses  Co n- 

crement  oder  irgend  ein  zufällig  in  die  Blase  eingeführter 
fremder  Körper  ist. 

Ultzmanni)  theilt  die  Harnconcretionen  nach  ihrer  Ent- 
steh urigs  weise  in  zwei  Gruppen: 
1.  Harnsteine,  deren  Kern  aus  Sedimentbildnern  des  saueren 
Harnes  besteht.  Primäre  Steinbildung. 


')  üeber  Hamsteinbildung.  Wiener  Klinik.  1875. 
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2.  Harnsteine,  welche  entweder  einen  fremden  Körper  oder 
aber  die  Sedimentbildner  des  alkalischen  Harnes  als  Kern 
enthalten.  Secnndäre  Steinbildung. 

Die  Steine  der  ersten  Gruppe  verdanken  ihren  Ursprung 
sämmtlich  der  Niere,  von  wo  sie  in  die  Blase  oder  in  die  Harn- 
röhre gelangen.  Es  lässt  sich  in  den  meisten  Fällen  chemisch 
lind  auch  schon  makroskopisch  nachweisen ,  dass  der  Kern  des 
Blasensteines  ursprünglich  als  Nierenstein  in  die  Blase  gelangt 
war,  wo  derselbe  im  Harne  gleich  einem  Krystalle  in  seiner 
Mutterlauge  zu  einem  Blasenstein  heranwuchs. 

Als  Steinbildner  wirken  hierbei :  freie  Harnsäure,  saueres 
harnsaueres  Natron,  oxal sauerer  Kalk  und  Cystin. 

Die  Steine  der  zweiten  Gruppe  entstehen  vorwiegend  in 
der  Blase  und  haben  jedesmal  Kerne,  deren  Ursprung  sich  auf 
pathologische  Veränderungen  der  Blase  oder  auf  fremde  Körper 
zurückführen  lässt.  Als  Steinbildner  finden  wir  hier  ausschliess- 
lich die  unorganischen  Sedimentbildner  des  alkalischen  Harnes : 
phosphorsaueren  und  kohlensaueren  Kalk  und  phosphorsauere 
Ammoniakmagnesia. 

Während  die  spontan  abgehenden  Nierensteine  zumeist 
aus  saueren  Sedimentbildnern  bestehen,  bestehen  die  Nierensteine, 
die  man  bei  Leichenöffnungen  findet ,  fast  durchgehends  aus 
Erdphosphaten,  sie  sind  metamorphosirte  Steine,  die  ent- 
weder als  Steine  oder  zum  Mindesten  als  Kerne  aus  Sediment- 
bildnern des  saueren  Harnes  bestanden,  welche  durch  langjährige 
Maceration  mit  einem  alkalischen  eiterigen  Harne ,  von  diesem 
ganz  oder  theilweise  gelöst  und  von  Sedimentbildnern  des  alka- 
lischen Harnes  ersetzt  wurden.  Es  dürfen  die  aus  Erdphos- 
phaten bestehenden  weissen  Nierensteine  also  nur  als  meta- 
morphosirte Steine  aufgefasst  werden. 

Die  secundäre  Steinbildung  leiten  im  neutralen  Harne 
der  kohlensauere  Kalk  und  der  krystallinische  phosphorsauere 
Kalk,  im  alkalischen  Harne  das  harnsauere  Ammon,  die 
phosphorsauere  Ammoniak-Magnesia  und  der  amorphe  phosphor- 
sauere Kalk  ein.  Für  die  Kenntniss  von  der  Entstehung  der 
Harnsteine  ist  die  Untersuchung  des  Kernes  derselben  von 
Wichtigkeit. 

Ultzmann  fand  in  545  Blasensteinen : 

Kerne  aus  Harnsäure  ...  441 
„  „  oxalsauerem  Kalk  .  31 
„       „   Erdphosphaten   .    .  47 

Cystin   8 

Fremde  Körper  als  Kerne  .    .  18 

Es  gehören  somit  entsprechend  ihrer  Kernbildung  480  Steine 
der  primären  und  65  der  secundären  Steinbildung  an. 

Nachdem  das  ausnahmsweise  Vorkommen  eines  alkalisch  reagi- 
renden  Harnes  bei  gewissen  Individuen  als  Stoffwechselanomalie  durch 
die  Erfahrung  unleugbar  festgestellt  ist,  muss  man  auch  zugeben, 
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dass  aucli  die  Sedimente  des  alkalischen  Harnes,  namentlick  Calciiim- 
und  Magnesiumpliosphat  primär  zur  Steinbildung  Veranlassung  geben 
können  (L  o  e b i s cli).  Thatsächlich  fülirt  U 1 1 z m a n n  Erdphosphate  als 
Kerne  von  Blasensteinen  an.  Dass  auch  diese  Kerne  metamorphosirtc 
Steine  wären,  ist  niemals  erwiesen  worden.  Bezüglich  der  EntstehungS' 
Ursache  der  Concremente  war  Heller  der  Ansicht,  dass  ein  solches 
in  allen  Fällen  entstehen  kann,  wenn  irgend  ein  compactes  Partikelchen 
—  Blutcoagulum,  ein  Haar,  Tripperfaden  —  einen  Krj^stallisations- 
punkt  bietet ,  auf  dem  sich  die  schwerlöslichen  Bestandtlieile  eines 
Harnes  ablagern.  Meckel  forderte  für  die  Entstehung  der  Concre- 
mente einen  sogenannten  steinbildenden  Catarrh,  der  Schleim 
sollte  sich  mit  oxalsauerem  Kalk  zu  einem  Conglomerat  verbinden, 
welches  die  Grundlage  des  nunmehr  anwachsenden  Steines  bildet.  Nach 
dieser  Ansicht  wäre  der  Catarrh  das  bedingende  Moment ,  während 
Ultzmann  die  primäre  Steinbildung  ausschliesslich  von  einer  abnormen 
Harnmischung  ableitet,  die  er  zumeist  als  Ausdruck  einer  abnormen 
Blutmischung  —  Diathese  —  betrachtet.  Cantani  und  Ebstein 
schliessen  au  die  Auffassung  M  e  c  k  e  l's  an ,  auch  für  sie  bildet  der 
Schleim,  beziehungsweise  eine  organische  Substanz ,  die  nothwendige 
Vorbedingung  der  Steinbildung.  W.  Ebstein  zeigt,  dass,  wenn  man 
kleinere  Harnconcremente  macerirt,  stets  eine  organische  Grund- 
substanz, welche  genau  die  Configuration  des  ursprünglichen  Concre- 
mentes  habe,  also  die  organische  Substanz,  in  welcher  eben  die  Sedimeut- 
bildner  gleichsam  eingelagert  waren,  zurückbleibt.  W.  Ebstein  und 
A.  Nicolaier  erzeugten  bei  Hunden  und  Kaninchen  Harnconcremente 
durch  Fütterung  mit  Osamid ;  auch  diese  Concremente  bestanden  aus 
einer  eiweissartigen  Gerüstsubstanz  und  Oxamid. 

Die  chemische  Untersuchung  der  Harnsteine  und 
der  mit  dem  Harn  ausgeschiedenen  Concremente  (Harngries)  ist 
von  grosser  praktischer  Bedeutung.  Denn  dürfte  die  Möglich- 
keit, einen  schon  gebildeten  Stein  im  Körper  wieder  zur  Lösung 
zu  bringen,  vielleicht  immer  ein  ungelöstes  Problem  der  Wissen- 
scbaft  bleiben,  so  sind  wir  doch  im  Stande,  nachdem  der  Stein 
entfernt  ist,  im  Ealle  wir  dessen  Zusammensetzung  kennen, 
durch  Einfuhr  verschiedener  Stoffe  einer  wiederholten  Bildung 
desselben  entgegenzuwirken;  auch  belehrt  uns  die  chemische 
Untersuchung  der  mit  dem  Harn  ausgeschiedenen  Partikelclien 
der  Harnsteine  zum  mindesten  über  die  Consistenz  der  Ober- 
fläche derselben,  deren  Kenntniss  die  Wahl  des  operativen  Ver- 
fahrens beeinflusst. 

Chentische  Prüfung  der  Harnconcremente. 

Die  Harnconcremente  erscheinen  entweder  in  Form  von  H  a  r  n- 
g  r  i  e  8  oder  als  Harnsteine.  Partikelchen  von  Harugries  soll  man 
nie  versäumen ,  mikroskopisch  auf  etwaige  Krystallformen  zu 
prüfen ,  .  da  man  häufig  schon  hierdurch  über  die  Bestandtlieile  des 
Harngrieses  Aufschlüsse  erhält. 
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Vor  der  chemischen  Untersuchung  müssen  die  Concremente 
von  anliängendem  Blut,  Eiter,  Schleim  durch  Abspülen  mit  destillirtem 
Wasser  sorgfältig-  gereinigt  werden. 

Da  die  Harnsteine,  abgesehen  von  dem  organischen  Kern 
derselben,  nur  selten  aus  einem  einzigen  Sedimentbildner  des  Harnes 
bestehen,  so  verfährt  man  bei  der  chemischen  Prüfung  derselben  in 
der  Weise,  dass  mau  zunächst  den  Stein  möglichst  genau  durch  das 
Centrum  desselben  in  zwei  Hälften  sägt,  die  mit  freiem  Auge  sicht- 
baren Schichten  einzeln  von  einander  abtrennt  und  wenn  mehrere 
vorhanden  sind,  mit  jeder  derselben  die  Prüfung  nach  dem  folgenden 
Gange  ausführt. 

Man  beginnt  damit,  dass  mau  das  durch  Veri'eiben  der  Stücke 
erhaltene  feine  Pulver  auf  dem  Platinblech  über  einer  Spirituslampe 
glüht,  wobei  dieselben  zunächst  auf  ihre  Verbrennlichkeit  geprüft 
und  nach  ihrem  diesbezüglichen  Verhalten  in  zwei  grosse  Gruppen 
getheilt  werden : 

1.  Steine,  welche  nur  aus  organischen  Bestand- 
theilen  bestehen  und  beim  Verbrennen  keinen  Rück- 
stand lassen; 

2.  Steine,  welche  zum  Theil  oder  hauptsächlich 
aus  unorganischen  Bestandtheilen  gebildet  und  daher 
zum  grossen  Theil  unverbrennlich  sind. 

Wie  schon  erwälmt,  gehört  kein  Stein  ausschliesslich  in  eine  dieser 
beiden  Gruppen ;  denn  aucli  die  Steine  organischer  Natur  hinterlassen 
immer  einen  mehr  weniger  bedeutenden  Rückstand  beim  Veraschen,  wäh- 
rend andererseits  die  aus  unorganischen  Steifen  bestehenden  Steine  l^eim 
Erhitzen  wegen  ihres  Gehaltes  an  organischer  Substanz  sich  schwärzen. 

I.  Concremente,  welche  keinen  oder  nur  einen 
sehr  geringen  Rü ck stan d  beim  Verbrennen  hinterlassen. 

Sie  können  aus  Harnsäure,  harnsauerem  Ammon,  Xanthin,  Cystin, 
Proteinsubstanz,  harzartigen  Substanzen  und  aus  Indigo  bestehen. 

Von  diesen  wird  man  am  häufigsten  Harnsäure  und  harn- 
saueres Ammon  finden.   Man  prüft  daher : 

1.  Auf  Harnsäure  mittelst  der  Murexidprob  e,  pag.  80. 

Da  diese  Probe  für  Harnsäure  und  harnsaueres  Ammon  gemein- 
sam ist,  so  verfährt  man  zur  Trennung  und  zum  Nachweis  beider 
in  der  Weise,  dass  man  den  pulverisirten  Stein  mit  heissem  Wasser 
behandelt,  wodurch  eine  bedeutende  Menge  harnsaueres  Ammon  in 
Lösung  geht  und  nur  eine  sehr  geringe  Menge  von  Harnsäure ;  beim 
Erkalten  scheidet  sich  das  harnsauere  Ammon  als  Niederschlag  aus, 
man  giesst  die  Plüssigkeit  ab  und  kocht  den  Rückstand  mit  Kali- 
lauge; es  entwickelt  sich  hierbei  ein  Geruch  nach  Ammoniak,  feuchtes 
Curcumapapier  färbt  sich  in  den  Dämpfen  braun,  ein  mit  Essigsäure 
befeuchteter  Glasstab  entwickelt,  über  die  Probe  gehalten,  Nebel  von 
essigsauerem  Ammon.  Der  Stein  enthält  demnach  auch  h  a  r  n  s  a  u  e  r  e  s 
Ammon. 

Fällt  die  Prüfung  auf  Ammon  negativ  aus,  so  enthält  der  Stein 
blos  Harnsäure. 


320 


V.  Abschnitt. 


Die  Steine  aus  Harnsäure  erreichen  manchmal  eine  be- 
deutende Grösse,  sie  zeigen  eine  glatte  Oberfläche,  gelbliche  oder 
rothbraune  Färbung  und  sind  von  nicht  unbedeutender  Härte;  viel 
seltener  trifl"t  man  Steine  aus  harnsauerem  Ammon,  von  weiss- 
gelblicher  Farbe  und  leicht  bröckelnder  Beschaffenheit. 

Ist  die  Murexidprobe  negativ  ausgefallen,  dann  prüft  man: 

2.  auf  Xanthin.  Zu  diesem  Zwecke  löst  man  eine  neue  Portion 
des  Pulvers  mit  verdünnter  Salpetersäure  und  verdampft  langsam ; 
bleibt  ein  Rückstand  von  citronengelber  Färbung,  welcher  bei  Zusatz 
von  Ammoniak  sich  nicht  verändert ,  hingegen  nach  Zusatz  eines 
Tropfens  einer  concentrirten  Lösung  von  Aetzkali  sich  mit  rothgelber 
Farbe  löst,  dann  besteht  der  Stein  aus  Xanthin  (s.  pag.  71). 

Die  Xanthinsteine  sind  sehr  selten. 

Der  von  Marcet  bescliriebene  Xanthinstein  "war  von  bedeutender  Härte 
nnd  zimmetbrauner  Farbe,  Stromeyer  fand  einen  solchen  bei  eiiiem  Knaben. 
Ein  anderer,  den  Hoppe-Seyler')  beschreibt,  war  aussen  graugrün,  innen 
röthlich  gefärbt,  regelmässig  concentrisch  geschichtet,  nach  der  Schichtung  leicht 
brechend  und  zeigte  beim  Eeiben  Wachsglanz ;  derselbe  enthielt  trotz  der  ver- 
schiedenen Farbe  der  Schichten  in  der  äusseren  97 ,  in  der  inneren  über  98''/o 
Xanthin  neben  wenig  schleimiger  Substanz. 

Lebon^)  fand  Xanthin  in  einem  Steine,  dessen  äussere  Schichte  von 
phosphorsauerem  Kalk  und  phosphorsauerer  Ammoniakmagnesia  gebildet  wurde, 
während  die  innere  Schichte  theilweise  aus  oxalsaiierem  Kalk ,  hauptsächlich 
aber  aus  Xanthin  mit  etwas  Uraten  gemengt ,  bestand.  Um  in  einem  solchen 
Falle  das  Xanthin  zu  isoliren,  kocht  man  das  pulverisirte  Concrement  mit  Salz- 
säure, es  bleibt  die  Harnsäure  unlöslich  zurück,  während  die  Phosphate,  Oxalate 
und  das  Xanthin  in  Lösung  gehen.  Macht  man  hierauf  mit  Ammoniak  alkalisch, 
so  werden  die  mineralischen  Be.standtheile  gefällt,  während  Xanthin  in  Lösung 
bleibt.  Man  setzt  nun  Silbernitrat  zum  Filtrat  und  erhält  die  Xanthinsilber- 
verbindung,  welche  man  in  möglichst  wenig  Salpetersäure  löst,  wonach  man  bis 
zur  Gelbfärbung  der  Lösung  erwärmt,  filtrirt  und  schliesslich  das  Doppelsalz  von 
Xanthinnitrat  und  Silbernitrat  krystallisiren  lässt.  Durch  Behandeln  mit  ammonia- 
kalischer  Silberlösung  wird  diesen  Krystallen  die  Salpetersäure  entzogen,  der 
Rückstand  wird  in  mit  Salzsäure  angesäuertem  "Wasser  aufgeschwemmt  und  durch 
Schwefelwasserstoffgas  zerlegt.  Ans  dem  Filtrate  krystallisrrt  beim  Verdampfen 
salzsaueres  Xanthin  in  glänzenden  hexagonalen  Lamellen. 

Die  pulverisirte  Probe  entioickelt  schon  loährend  der  Ver- 
brennung einen  eigenthümlichen ,  theils  an  Blausäure,  tlieils  an 
schweflige  Säure  erinnernden  stechenden  Geruch,  sie  besteht  aus 

3.  Cystin,  welches  nicht  so  selten,  als  man  früher  annahm,  als 
Harngries  und  Harnstein  auftritt.  Es  wird  nachgewiesen,  indem  man 
das  pulverisirte  Concrement  mit  Ammoniaklösung  digerirt ;  das  Filtrat 
hinterlässt  beim  freiwilligen  Verdunsten  die  unter  dem  Mikroskop  erkenn- 
baren charakteristischen  sechsseitigen  Krystalle  des  Cystins  (pag.  261). 

Die  Cystinsteine  sind  hanf korn-  bis  walnussgross ,  mit 
meist  glatter,  seltener  scharf  warzige  Oberfläche,  von  weissgelblicher 
Farbe  und  krystallinischem  Bruche. 

4.  Die  aus  Proteinsubstanzen  bestehenden  Couglomerate 
sind  sehr  selten,  sie  verrathen  sich  schon  bei  der  Vorprobe  durch 
den  Geruch  nach  verbrennenden  Hornsubstanzen,  sie  sind  in  Wasser, 


Med.-chem.  Untersuchung.  Heft  IV,  584. 
2)  Compt.  rend.  LXXIII;  Maly's  Jahresber.  I,  183. 
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Aether  und  Alkohol  unlöslich,  Kislich  in  Kalilauge  und  aus  dieser 
Lösung  durch  Siluren  fällbar,  in  Essigsäure  quellen  sie  auf  und  sind 
in  kochender  Salpetersäure  leicht  löslich. 

5.  Zu  den  Concrementen  zählen  auch  die  sogenannten  Urostea- 
lithe.  Sie  sind  in  frischem  Zustande  weich,  elastisch,  verkleinern  sich 
beim  Trocknen,  wobei  sie  hart  werden.  In  der  Wärme  erweichen  sie 
wieder,  beim  Erhitzen  schmelzen  sie  und  entwickeln  unter  Aufblähen 
einen  sehr  starken  Geruch,  der  an  den  einer  erwärmten  Mischung  von 
Schellack  und  Benzoesäure  erinnert ;  in  Aether  sind  sie  leicht  löslich, 
Aetzkali  löst  die  Steine  in  der  Wärme  und  verseift  dieselben.  Solche 
Concremente  haben  Heller,  Moore  und  Vidau  beschrieben.  — 
C.  Fr.  Krukenbergi)  schildert  einen  Harnstein,  der  einen  knetbaren 
Kern  aus  Paraffin  enthielt,  welches  beim  Selbstbougieren  mit  einem 
Paraffinstabe  abgebrochen  und  in  die  Blase  geschlüpft  war.  Kruken- 
berg knüpft  an  die  Mittheilung  die  Vermuthung,  dass  die  als  U  r  o  s  t  e  a- 
lithe  beschriebenen  Concremente  Siegellack  oder  ähnliche  Producte 
sein  dürften,  die  zufällig  in  die  Urethra  und  Harnblase  gelangten. 

6.  Indigo  st  ein  ist  Ms  jetzt  ein  einziger  von  Ord")  be- 
schrieben. Derselbe  stammte  aus  einer  durch  Sarcom  zerstörten  und 
durch  Ureterenverschluss  veränderten  Niere.  Der  Stein  wog  40  Grm., 
war  theilweise  von  dunkelbrauner  Farbe,  während  der  grösste  Theil 
seiner  Oberfläche  mit  einer  körnigen  und  mattglänzenden  Lage  von 
schwarzblauer  Farbe  bedeckt  war.  Der  Strich  auf  Papier  war  blau- 
schwarz. —  Die  pulverisirten  Fragmente  des  Steines  entwickelten 
beim  Erhitzen  purpurrothe  Dämpfe  und  ein  dunkelblaues  krystalli- 
nisches  Sublimat ;  mit  concentrirter  Schwefelsäure  wurde  eine  zunächst 
dunkelbraune,  nach  einigen  Tagen  trübblaue  Lösung  erhalten,  welche 
nach  dem  Verdünnen  mit  Wasser  und  Filtriren  rein  blau  war  und 
im  Spectrum  eine  deutliche  Linie  in  Gelb  genau  wie  Indigo  zeigte. 
Ausserdem  enthielt  der  Stein  etwas  krystallinischen  phosphorsaueren 
Kalk  und  späi'liche  Blutgerinnsel. 

II.  Concremente,  welche  beim  Verbrennen  einen 
mehr  weniger  reichlichen  Rückstand  hinterlassen. 

Wie  schon  oben  bemerkt,  bestehen  die  hierhergehörigen  Con- 
cremente entweder  beinahe  ausschliesslich  aus  unorganischen  Bestand- 
theilen  oder  sie  stellen  organische  Salze  der  Alkalien  oder  Erdalkalien  dar. 

Sie  können  bestehen  aus  harnsaueren  Salzen  —  Kalium,  Natrium, 
Calcium  und  Magnesiumsalze  — ,  aus  oxalsauerem  Kalk,  phosphorsauerem 
Kalk,  kohlensauerem  Kalk  und  phosphorsauerer  Ammoniakmagnesia. 

Man  prüft  zunächst  nach  I,  1.  mittelst  der  Murexidreactiön  auf 
die  Gegenwart  von  Harnsäure;  ist  diese  nachgewiesen,  dann  kann 
der  unverbrennliche  Rückstand,  welcher  bei  der  Vorprobe  erhalten 
wurde,  nur  aus  Kalium,  Natrium,  Calcium  und  Magnesium  bestehen, 
und  zwar  wird  man  am  häufigsten  Natrium,  seltener  Kalium  und  noch 
seltener  die  Erdalkalien  finden.   Die  Urate  dieser  Metalle  bilden 


*)  Chemische  Untersuchungen  zur  wissenschaftlichen  Medicin.  2.  Heft. 
^)  Berliner  klin.  Wochenschr.  1878,  25. 
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übrigens  nur  selten  den  alleinigen  Bestaudtheil  von  Harnsteinen ,  sie 
sind  meist  nur  in  geringer  Menge  den  aus  Harnsäure  oder  aus  liarn- 
sauerem  Amnion  bestehenden  Concrementen  beigemengt.  Um  in  einem 
solchen  Falle  die  fixe  Basis  des  Urates  nachzuweisen ,  verfährt  man 
folgendermassen : 

Man  kocht  das  fein  zerriebene  Pulver  mit  destillirtem  Wasser 
und  filtrirt  heiss.  Hierbei  gehen  die  in  heissem  Wasser  leichter 
löslichen  Urate  in  das  Filtrat  über ;  dieses  wird  abgedampft  und  der 
Rückstand  geglüht.  Kalium  und  Natrium  bleiben  als  Carbonate  zu- 
rück, Calcium  und  Magnesium  theils  als  solche,  theils  als  Oxyde.  Die 
Carbonate  der  Alkalimetalle  sind  in  Wasser  löslich  —  ihre  Lösungen 
reagiren  alkalisch  —  und  hierdurch  von  den  Carbonaten  der  Erd- 
alkalien zu  trennen.  Man  behandelt  daher  den  Eückstand  mit  Wasser 
und  prüft  das  Filtrat  auf  Kalium  und  Natrium  nach  der  pag.  161 
angegebenen  Weise. 

Der  in  Wasser  unlösliche  Rückstand  wird  mit  einigen  Tropfen 
verdünnter  Salzsäure  gelöst.  Um  in  dieser  Lösung  Calcium  und 
Magnesium  nachzuweisen ,  versetzt  man  dieselbe  mit  kohlensäure- 
freiem Ammoniak  im  Ueberschuss,  dann  mit  oxalsauerem  Ammoniak, 
es  wird  der  Kalk  als  oxalsauerer  Kalk  gefällt ,  während  Magnesia 
in  Lösung  bleibt;  filtrirt  man  von  dem  entstandenen  Niederschlage  ab, 
dann  wird  im  Filtrate  durch  Zusatz  von  phosphorsauerem  Natron  etwa 
vorhandene  Magnesia  als  Tripelphosphat  gefällt. 

Hat  die  ursprüngliche  Probe  keine  Murexidreaction  gezeigt, 
dann  kann  das  Concrement  aus  phosphorsauerem  Kalk ,  aus  phos- 
'phor  sauer  er  Magnesia,  phosphorsauerer  Ämmoniakmagnesia,  aus 
oxalsauerem  Kalk  oder  aus  kohlensauerem  Kalk  und  aus  kohlen- 
sauerer Magnesia  bestehen. 

Man  behandelt  die  frische  Probe  mit  Essigsäure ;  wird  sie  hier- 
von nicht  angegriffen ,  hingegen  von  Mineralsäuren  ohne  Aufbrausen 
gelöst  und  löst  sich  die  Probe  nach  mässigem  Glühen  in  Säuren 
unter  Aufbrausen,  dann  besteht  der  Stein  aus  oxalsauerem  Kalk, 

Ein  solcher  Stein  schwärzt  sich  beim  Glühen  durch  Verkohlen 
der  organischen  Substanz,  wird  aber  bei  weiterer  Calcination  leicht 
weiss,  ohne  zu  schmelzen ;  bei  mässigem  Glühen  bleibt  kohlensauerer 
Kalk  zurück,  der  sich  in  Säuren  unter  Aufbrausen  löst ;  bei  stärkerem 
Glühen  entsteht  Aetzkalk,  welcher  mit  Wasser  befeuchtetes  Curcuma- 
papier  braun  färbt. 

Die  Steine  aus  kohlensauerem  Kalk  werden  schon  bei  der 
Vorprobe  an  der  Löslichkeit  in  Salzsäure  unter  gleichzeitigem  Auf- 
brausen erkannt,  sie  haben  eine  weissgraue  Farbe,  seltener  eine 
gelbliche  bis  bräunliche  und  sind  meist  von  kreideähnlicher  Be- 
schaffenheit. Da  sie  gewöhnlich  eine  beträchtliche  Menge  von  orga- 
nischer Substanz  enthalten ,  schwärzen  sie  sich  beim  Glühen ;  der 
Glührückstand  zeigt  dieselben  Eigenschaften  wie  der  der  stark  ge- 
glühten Oxalatsteine. 

Steine  aus  kohlensauerem  Kalk  sind  ziemlich  selten ;  doch 
erscheinen  sie  im  Falle  des  Vorkommens  bei  demselben  Individuum, 


Chemisclie  Prüfung  der  Harnconcremente. 


323 


iu  g-rösserer  ■  Menge.  Häufiger  tritt  der  kohlensauere  Kalk  als  unter- 
geordneter Bestandtheil  von  Oxalat-  und  Phosphatsteinen  auf. 

Wenn  der  Stein  loeder  vor,  noch  nach  der  Galcination  auf 
Zusatz  von  Säuren  aufbraust,  dann  kann  derselbe  enthalten:  phos- 
pharsauere  Ammoniahmagnesia ,  tertiären  oder  seltener  secundären 
'phos'phoi'saueren  Kalh. 

Die  Steine  aus  phosphor sauerer  Ammoniakmagnesia 
kommen  gewöhnlich  begleitet  von  tertiärem  phosphorsauerem  Kalk 
vor;  doch  sind  die  Fälle  nicht  sehr  selten,  in  denen  der  Stein  aus 
reiner  phosphorsauerer  Ammoniakmagnesia  und  dem  entsprechenden 
Krystall Wasser  (6H2O)  besteht  und  eine  deutliche  krystallinische 
Structur  zeigt.  Diese  Steine  erreichen  eine  bedeutende  Grösse,  sind 
meist  von  schmutzig  weisser  Farbe  und  beim  Vorwiegen  von  phosphor- 
sauerer Ammoniakmagnesia  mehr  weich  und  kreidig,  beim  Vorwiegen 
von  Calciumphosphat  dicliter  und  härter;  sie  entstehen  nur  in  einem 
durch  Zersetzung  alkalisch  gewordenen  Harn. 

Diese  Steine  schmelzen  beim  Glühen  zu  einer  weissen,  email- 
ähnlichen Masse  und  reagiren  darnach  nicht  alkalisch ;  die  Lösung 
des  geglühten  Pulvers  in  Salzsäure  wird  durch  Ammoniak  gefällt. 

Concremente ,  welche  phosphorsauere  Ammoniakmagnesia  ent- 
halten, verbreiten  beim  Erhitzen  den  Geruch  nach  Ammoniak;  dieser 
wird  noch  deutlicher,  wenn  man  das  Steinpulver  mit  Kalilauge  er- 
wärmt. Um  in  den  hierher  gehörigen  Steinen  Calcium  von 
Magnesium  zu  trennen,  verfährt  man  in  folgender  Weise : 

Man  versetzt  die  salzsauere  Lösung  des  pulverisirten  Steinfrag- 
mentes mit  Ammoniak  bis  zur  Neutralisation ,  wobei  eine  Trübung 
eintritt ,  von  sich  ausscheidenden  Erdphosphaten  herrührend ;  diese 
werden  durch  Zusatz  von  einigen  Tropfen  Essigsäure  wieder  gelöst. 
Durch  Zusatz  von  oxalsauerem  Ammon  wird  aus  der  essigsaueren 
Lösung  Calcium  als  Calciumoxalat  gefällt.  Man  filtrirt  von  dem 
entstandenen  Niederschlage  und  fällt  durch  Zusatz  von  Ammoniak  im 
Ueberschusse  zu  dem  Filtrate  das  in  demselben  vorhandene  Magnesium 
als  Ammoniummagnesiumphosphat. 

Steine  aus  secundärem  Calciumphosphat,  PO^CaH, 
wurden  nur  selten  beobachtet ,  doch  tiitt  es  nach  J.  Vogel  häufig 
als  Harngries  auf. 

Kurzer  Gang  zur  Analyse  der  Harnsteine. 

Man  verbrennt  das  Steinpulver  auf  dem  Platinblecli : 

A.  Es  hinterlässt  keinen  oder  nur  einen  minimalen  Rückstand. 

B.  Es  wird  wenig  geschwärzt  und  hinterlässt  einen  mehr  weniger  reichlichen 
Rückstand. 

A.  Der  Stein  besteht  ganz  oder  zum  grössten  Theil  aus  organischer  Suhstans. 

Man  verdampft  das  Pulver  mit  Salpetersäure  und  fügt  nach  dem  Er- 
kalten Ammoniak  hinzu. 

Es  entsteht  eine  purpur-)die   uraprüng-1  n      i.  tt 

rothe  Färbung,   L  bei  liehe  Substanzr'^^^^'''^'^"  ^^'^'"«^  Harnsaure. 
Zusatz  von  Kalilauge  in(  mit  Kalilauge  |r<      x.       i   a         •  1  (Harnsaueros 
violett  übergeht      J    behandelt    P^"^«^  "^«^  {  Ammon. 

21* 
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V.  Absclinitt. 


Es  entsteht  keine  Färbung  des  Rückstandes, 
doch  wird  er  nach  Zusatz  von  Kalilauge,  gclbroth 

Der  Eückstand  wird  weder  durch  Kalilauge,  noch 
durch  Ammoniak  gefärbt;  die  ursprüngliche  Probe 
ist  löslich  in  Ammoniak ;  die  Lösung  hinterlässt  beim 
Verdunsten  sechsseitige  Krystalle 

Es  entwickelt  sich  beim  Glühen  der  Geruch 
nach  verbranntem  Horn;  die  Probe  ist  löslich 
in  Kalilauge  und  aus  der  Lösung  durch  Salpetersäure 
im  Ueberschuss  fällbar 

Die  Probe  erweicht  in  der  Wärme,  schmilzt  beim 
Erhitzen  unter  Entwicklung  eines  aromatischen  Ge- 
ruches, das  Pulver  ist  in  Aether  löslich 

Das  Steinpulver  entwickelt  beim  Erhitzen  purpur- 
rothe  Dämpfe  und  ein  dtinkelblaues ,  krystallinisches 
Sublimat;  in  rauchender  Schwefelsäure  mit  blauer 
Farbe  löslich 


X  a  n  t  h  i  n. 


Cystin. 


Prot  ei  nsub  stanzen. 


TJrostealith. 


Indigo. 


B.  I.  Die  Probe  zeigt  mit  Salpetersäure  und  Ammoniak,  behandelt  die  Murexid- 

reaction :  Ur  a  t  e. 


löst  sich ;  die 
Lösung  reagirt 
alkalisch 


Der  Rückstand  mit  Wasser  behandelt: 

Mit  einem  Tropfen  Säure  neutralisirt  und  mifj 
Platinchlorid  versetzt,  erhält  man  einen  gelben  | Kalium. 

Niederschlag  J 
Die  farblose  Flamme  des  Gasbrenners  wird  gelb  1  ^^^^^^^^ 
gefärbt  J 
löst  sich  kaum;  (  Es  entsteht  nach  Zusatz  von  oxalsauerem  Ammon  )  Q^lcium. 
die  etwaige  Lö-         ein  weisser  krystallinischer  Niederschlag  | 
sung  ist  wenig    Es  entsteht  durch  Ammoniumoxalat  kein  Nieder- 1 
alkalisch ;     <  schlag ;    jedoch   nach   Zusatz   von   Ammonium- 1 
wii-d   dm-ch      chlorid,   Natriumphosphat   und  Ammoniak  ein}Magnesium. 
Essigsäure       krystallinischer   Niederschlag   von  Ammonium- 
gelöst       i.  magnesiumphosphat 


II.  Die  ursprUngliclie  Probe  zeigt  die  Murexidreaction  nicht. 

Man  behandelt  das  ursprüngliche  Steinpulver  mit  Salzsäure: 

I  Kohlensauerer  Kalk  (Bestätigung  durch 
.  ,       ,      ,   „  )  die  Reactionen,  pag.  322). 

Es  löst  sich  unter  Aufbrausen  ^^oi^iensauere  Magnesia  (Bestätigung  durch 

l.  die  Reactionen,  pag.  322). 

f  Es  erfolgt  Lösung  unter  Aufbrausen  .    .  OxalsauererKalk. 


Es  löst  sich 
ohne  Auf- 
brausen ; 
man  glüht 
die  lu'- 
sprüngliche 
Probe  und 
prüft  dar- 
auf von 
Neiiem  mit 
Salzsäure 


Es  er- 
folgt kein 

Auf- 
brausen, 

man 
glüht  im 

Tiegel 


Die  Probe 
schmilzt.  Der 
ursprüngliche 
Stein  mit  Kali- 
lauge behandelt 

die  Probe 
schmilzt  beim 
Glühen  nicht  u. 
besteht  aus 


entwickelt!  Phosphorsauere 
Ammoniak/  Ammoniakmagnesia. 

■entwickelt!  gecundäres  Calcium- 

,  ,        Phosphat,  PO.CaH. 

Ammoniak; 

Tertiärem  Calcium- 
phosphat,  (POJaCaj. 
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Anhang. 

Kurze  Charakteristik  der  wichtigsten  Thierharne. 

Der  Einfluss ,  den  die  Nahrung-  auf  die  Zusammensetzung  des 
Harnes  ausübt,  zeigt  sicli  auch  darin,  dass  die  Verscliiedenheiten  der 
Harne  bei  den  Säugethieren  durch  die  „diätetische  Kategorie",  welcher 
dieselben  angehören,  bedingt  sind. 

Als  Typus  des  Harnes  der  Omnivoren  scliildern  wir  den 
Harn  des  Schweines.  Das  specifische  Gewicht  des  Schweineharnes  bei 
Ernährung  mit  gemischtem  Futter  beträgt  1015 — 1018  bei  einer 
täglichen  Harnmenge  von  4—5  Kgi-m.  Es  beträgt  die  Trockensubstanz 
2-31— 2-72o/o,  Gesammtstickstoff  0-43— O-600/o,  Ammoniak  0-023  bis 
0-0247o,  Asche  1-17 — l-20o/o.  Derselbe  ist  vollkommen  klar,  fast 
geruchlos,  alkalisch,  trübt  sich  aber  häufig  gleich  nachdem  er  ab- 
gesetzt wurde.  Während  ältere  Beobachter  in  demselben  weder  Harn- 
säure, noch  Hippursäure  finden  konnten,  ist  das  Vorkommen  derselben 
in  Spuren  nunmehr  von  G.  Salomon,  Meissl,  Strohmer  und 
Lorenz  im  Schweineharn  erwiesen.  Ueberdies  enthält  er  Xanthin, 
Guanin  (von  P  e  c  i  1  e  gefunden),  Kreatinin  und  eine  in  Aether  lösliche 
Säure,  welche  Salkowski  für  Bernsteinsäure  hält.  Im  100  Gewichts- 
theilen  Gesammtasche  waren  in  einem  Versuche  von  Heiden  enthalten 
Kali  59-58%,  Natron  0-3597o,  Kalk  0-35o/o,  Magnesia  l-70/o,  Eisen- 
oxyd 0-27'>;o,  Kohlensäure  10*97 "/q  ,  Kieselsäure  0-09o/o,  Schwefel- 
säure 9-300/0,  Phosphorsäure  ll-42yo,  Chlor  5-9%. 

Der  Harn  der  Carnivoren  (Hundearten,  Katzenarten,  Bären) 
ist  frisch  gelassen  klar,  sehr  lichtgelb,  von  unangenehmem  Geruch, 
widerlichem,  bitterem  Geschmack  und  sauerer  Keaction,  er  wird  aber 
sehr  bald  alkalisch;  Harnstoff  ist  in  grosser  Menge  darin  enthalten, 
aber  wenig  Harnsäure. 

1.  Der  Hundeharn  wechselt  je  nach  dem  Futter  des  Hundes 
bedeutend  in  seiner  Zusammensetzung  und  in  seinen  allgemeinen  Eigen- 
schaften. Das  specifische  Gewicht  des  Harnes  eines  30  Kgrm.  schweren 
Hundes  sank  (Beobachtungen  von  Bischoff  und  Voit)  bei  Brot- 
nahrung auf  1029  bei  einer  Harnmenge  von  899  Gem. ,  und  betrug 
bei  gemischter  Kost  1049  mit  einer  Harnmenge  von  366  Ccm.  Der 
Hundeharn  ist  klar,  von  sauerer  Reaction,  mehr  oder  weniger  intensiv 
gelb  gefärbt,  im  Hungerzustand  mehr  rothgelb,  er  riecht  eigenthümlich 
knoblauchartig ,  besonders  wenn  er  mit  Kalk  oder  Barytwasser  ver- 
setzt wird.  Bei  der  Destillation  geht  der  Geruch  in  das  ammoniakalische 
Destillat  mit  über.  Er  enthält  sämmtliche  als  normale  Bestandtheile 
des  Menschenharnes  bekannten  Stoife,  überdies  als  eigenthümliche 
organische  Säuren  die  Kynureusäure  und  die  Urocaninsäure, 
femer  als  Säure  unorganischer  Natur  die  im  menschlichen  Harn  nur 
äusserst  selten  vorkommende  unter  schweflige  Säure.  Auffallend 
ist  der  hohe  Harnstolfgehalt  des  Ilundeharns,  bis  zu  10  "/o  und  über 
100  Grm.  den  Tag,  entsprechend  den  grossen  Mengen  an  Eiweiss- 
stoffen,  die  der  Hund  verträgt,  ferner  der  geringe  Gehalt  an  anorga- 
nischen Salzen. 
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V.  Abschnitt. 


Kynurensäure  ist  nicht  bei  allen  Hunden  aufzufinden.  Jene  Hunde, 
in  deren  Harn  Kynurensäui'e  gefunden  wurde ,  scheiden  dieselbe  bei 
jeder  Ernährungsweise,  auch  im  Hungerzustande,  aus.  Eckhardt, 
Meissner  u.  A.  haben  die  Kynurensäure  in  Begleitung  von  Harn- 
säure, bei  anderen  Versuchshunden  nur  Harnsäure  allein  aufgefunden. 

Die  Kynurensäure,  CjoHjNOa  +  HjO,  ist  eine  Oxychinolincarbonsäure, 
CgHgO.COOH ;  beim  Erhitzen  über  ihrem  Schmelzpunkt  zerfällt  sie  in  Kohlensäure 
und  Kynurin,  ein  Oxychinolin.  Sie  krystallisirt  aus  AVasser  in  Nadeln  oder  Prismen 
mit  1  Molekül  Krystallwasser ,  welches  erst  bei  145°  C.  vollkommen  entweicht. 
Die  wasserfreie  Säure  schmilzt  bei  258°  C.  Sie  ist  fast  unlöslich  in  kaltem  "Wasser, 
löslich  in  1100  Th.  kochendem  AVasser,  fast  unlöslich  in  kalten  verdünnten 
Säuren,  löslich  in  concentrirten  Säuren;  wenig  in  kaltem,  reichlicher  in  heissem 
Alkohol,  in  geringer  Menge  auch  in  Aether  löslich.  Sie  löst  sich  femer  leicht  in 
verdünntem  Ammoniak.  Die  Kynurensäure  wird  aus  dem  Harn  zum  grössten  Theil 
abgeschieden,  wenn  man  ihn  mit  Salzsäure  ansäuert  und  1 — 2  Tage  an  einem 
kühlen  Ort  stehen  lässt.  Dabei  fällt  sie  zugleich  mit  der  etwa  vorhandenen  Harn- 
säure, durch  Extraction  des  Niederschlages  mit  verdünntem  Ammoniak  wird  sie 
von  dieser  getrennt  und  aus  dem  Filtrate  durch  Salzsäure  wieder  abgeschieden. 
Zur  Reindarstellung  der  Säure  dient  das  in  kaltem  "Wasser  schwer,  in  heissem 
leicht  lösliche  Barytsalz. 

2.  Der  Katzenharn  ist  eingehender  bisher  nicht  untersucht. 
Schmiedeberg  und  G.  Meissner  fanden  darin  neben  den  gewöhn- 
lichen Harnbestandtheilen  unterschweflige  Säure ,  Schmiedeberg 
auch  einen  in  kleinen  Mengen  durch  Säuren  fällbaren  Eiweisskörper 
und  G.  Meissner  bei  reiner  Fleischnahrung  neben  Harnsäure  auch 
Allantoin. 

Der  Harn  der  Herbivoren  enthält  im  Wesentlichen  dieselben 
Bestandtlieile  wie  der  des  Menschen,  jedoch  in  anderen  Mengenverhält- 
nissen. Das  Vorkommen  von  Harnsäure  im  Harne  der  Herbivoren  ist 
von  Fr.  Mittelbach  nachgewiesen.  Der  Herbivorenharn  hat  meist 
alkalische,  selten  neutrale  Keaction,  doch  ist  er  bei  eiweissreichem  Futter, 
demnach  auch  bei  saugenden  Kälbern  von  sauerer  Reaction.  Bei  alka- 
lischer Reäction  des  Harnes  wird  derselbe  zumeist  trüb  entleert.  Das 
Sediment  besteht  vorzugsweise  aus  kohlensauerem,  oxalsauerem  und 
phosphorsauerem  Kalk.  Die  Farbe  des  Harns  ist  bei  kleinen  Pflanzen- 
fressern, wie  z.  B.  bei  Kaninchen,  hellgelb,  bei  grösseren,  bei  Pferden 
und  Rindern,  ein  mehr  weniger  dunkles  Braungelb.  Beim  Stehen  an 
der  Luft  dunkeln  diese  Harne  noch  nach.  Dieses  Nachdunkeln  wird 
durch  Oxydation  des  Phenols  und  Kresols,  ferner  der  mehratomigen 
Phenole  der  aromatischen  Reihe  (Brenzkatechin,  Hydrochinon),  sowie 
der  aromatischen  Oxysäuren,  auch  der  Huminsubstanzen,  welche  in  Folge 
der  Pflanzennahrung  im  Harne  der  Herbivoren  besonders  reichlich  sind, 
bedingt. 

1.  Der  P  f  e r  d  eh  a  r  n  ist  bei  ausschliesslicher  Fütterung  mit  Stroh 
und  Heu  stets  alkalisch  ,  während  bei  Haferfütterung  der  in  geringer 
Menge  abgesonderte  Harn  trübe  und  sauer  entleert  wird.  In  beiden 
Fällen  kann  der  Harn  durch  die  reichlich  ausgeschiedene  Schleim- 
menge fadenziehend  erscheinen.  Als  Typus  des  Normalharns  des  Pferdes 
theilen  wir  eine  von  E.  S  a  1  k  o  w  s  k  i  2)  ausgeführte  Analj'se  mit.  Das 

M  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie.  XII,  463. 
')  Zeitschr.  f.  phys.  Chemie.  IX,  pag.  241. 
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rfcrtl  war  pro  Tag-  mit  2  Kgrm.  Hafer,  2  Krgm.  Heu,  1  Kgrm.  Weizen- 
kleio  und  einer  nicht  genau  bestimmten  Menge  Häcliselstroh  gefüttert 
worden.  Die  tägliclie  Harnmenge  betrug  2-055  Liter  bei  einem  speci- 
fischen  Gewichte  von  1046.  Die  Reaction  war  neutral ;  beim  Stehen 
bildete  sich  ein  ziemlich  hohes,  aber  sehr  lockeres  Sediment,  in 
welchem  die  mikroskopische  Untersucliung  Epithelzellen  und  Krystalle 
von  oxalsauerem  Kalk  neben  kurzen  breiten  Stäbchen  fand,  welche 
sich  leicht  in  HCl  lösten. 

Die  Analyse  ergab  folgendes  Eesultat: 


In  100  Ccm. 
Harn 

Im  24stündigen 
Harnguantum 

G 

ramm 

Trockenrückstand  

Wasser  

Organische  Substanzen  

Unorganische  Substanzen 

12-08 

87-92 
9-638 

248-244 
1.806-756 
198-061 

Organische : 

Hippursäure  (incl.  Phenacetursäure)  

3-092 
0-0176 
Spuren 
0-579 
0-119 

65-34 
0-357 

15-597 
2-445 

Unorganische : 

Präfoi-mirte  und  Aetherschwefelsäure  (SO3)  .  . 
Schwefelsäure  aus  schwefelhaltiger  organischer 

Substanz  

Schwefel  als  Schwefelsäure  ... 
Schwefel  in  neutraler  Form    .   .  . 

Phosphorsäure  (P2O5)  

Kalk  (CaO)  

Chlomatrium  (NaCl)   

1 

0-472 

0-154 
0-1892 
0-0617 
0-0107 

0-  278 

1-  32 

10-299] 

13-464 

3-  165] 

4-  0681 
1-268  J 
0-2191 

5-  713 
27-126 

Auffallend  sind  der  geringe  Gehalt  des  Harns  an  Phosphor- 
säure, sowie  die  stark  reducirenden  Eigenschaften  desselben.  Das 
reichlich  vorhandene  Calcium  muss  zum  Theil  an  Schwefelsäure  ge- 
bunden darin  angenommen  werden.  Die  Phenacetursäure  (E. 
Salkowski)  kommt  im  Allgemeinen  nur  zu  0-5 — O'S  Grm.  pro  1000 
im  Harn  vor.  Fred  Smith  1)  fand  im  Harne  ruhender  Pferde  meist 
nur  Benzoesäm-e  und  in  dem  arbeitender,  Hippursäure. 

2.  Rinds  harn.  Auffallend  ist  hier  die  Abhängigkeit  der  Haru- 
menge nicht  allein  von  der  "Wasserzufuhr,  sondern  auch  vom  Stick- 
stoffgehalt des  Futters.  Nach  Henneberg  steigt  die  bei  eiweiss- 
armen  Futter  9*7 — 12-6  Kgrm.  betragende  Harnmenge  nach  Verab- 
folgung eines  eiweissreichen  Futters  (1"3  Kgrm.  gegen  0*39  Kgrm. 
N-haltige  Nährstoffe  in  der  Tagesration  vorher)  für  einige  Tage  auf 


')  Die  Chemie  des  Pferdeharns.  Proc.  royal  soc.  XLVI.  —  Maly's  Jahresb. 
f.  Thierchemie.  XX,  190. 
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V.  Abschnitt. 


eine  Höhe  von  16-3— 16-8  Kgrm.,  hinter  welcher  sie  im  weiteren 
Verlaufe  der  Verabfolgung  desselben  N-reichen  Futters  um  1 — S'öKgrm. 
zurückbleibt.  Eine  von  C.  Voit  beobachtete  Milchkuh  entleerte  im 
Durchschnitte  21 '7 9  Liter  Harn  und  J.  Münk  schätzt  die  tägliche 
Harnmenge  je  dreier  von  ihm  zu  Harnuntersuchungen  benützten  Milch- 
kühe auf  25'1  Liter. 

Der  Harn  der  V  ö  g  e  1  enthält  im  Wesentlichen  freie  Harnsäure, 
zum  Theil  auch  harnsauere  Salze.  Bei  fleischfressenden  Vögeln  ist  auch 
Harnstoft'  nachweisbar,  ausserdem  Kreatinin ,  beide  Stoffe  in  geringer 
Menge  auch  bei  Körnerfressern. 

Der  Harn  der  Schlangen  besteht  im  Wesentlichen  aus  Harnsäure  und 
saueren  harnsaueren  Salzen ,  etwas  Harnstoff  und  wenig  Calciumphosphat,  ebenso 
der  Harn  der  Saurier  und  des  Alligators,  bei  letzterem  wurde  auch  Harn- 
stoff nachgewiesen. 

Der  Harn  der  Frösche  enthält  Harnstoff,  Chlornatrium  und  Calcium- 
phosphat. Im  Harne  der  Schildkröten  wurden  Harnstoff,  Hippursäure,  Harn- 
säui-e,  Chloride,  Sulphate  und  wenig  Phosphate  gefunden. 

Der  Harn  der  Schmetterlinge  und  Raupen  enthält  vorzugsweise 
Harnsäure,  der  Harn  der  Spinnen  Guanin. 


Berichtigungen. 

Seite  20,  Zeile  10  von  oben  ist  statt  Färbung  zu  lesen  Trübung. 

„    27,     „      3    „  unten  „      „     dieselbe    „     „  dieselben. 

„    97,     „    22    „      „     ,     „    sie  „     „  sich. 


Sachregister. 


Ablesen  des  Flüssigkeitsstandes  7. 
Acetanilid  279. 
Acetessigsäiu'e  236. 
Aceton  228. 

—  Bestimmiing  232. 

—  Nachweis  230. 
Acetonui'ie  229. 
Acetplienetidin  279- 
Acidalbiimin  179. 
Acidität  des  Harnes  21. 

—  Bestimmimg  25. 
Adenin  69. 

Aetherschwefelsänren,  aromat.  31,  102. 
Aethylalkohol  278. 
Albuminimeter  189. 
Albuminui'ie  175. 

—  accidentelle  176. 

—  febrile  176. 

—  nervösen  Ursprunges  176. 

—  transitorische  176. 

—  Ursachen  d.  175. 
Albumosen  179,  192. 

—  Nachweis  193. 
Alkalialbuminat  179. 
Alkalische  Gähmng  27. 
Alkaptonurie  19. 
AUantoin  88. 
Ameisensäure  128,  131. 
Ammoniak  32,  135. 
Ammoniakstickstoflf  41,  42. 
Ammonium  163. 

—  Ausscheidung  in  Krankheiten  164. 

—  Bestimmung  165. 

—  Chemisches  Verhalten  164. 

—  Nachweis  165. 
Ammoniiimcarbonat  28,  29. 
Ammoniakalische  Gährung  20,  28. 
Amylolytisches  Ferment  134,  135. 
Antifebrin  279. 

Antipyi-in  280. 

Anorganische  Verbindungen  32. 
Ai'äometer  13. 

Aromatische    Aeth  er  schwefel- 
sauren 102. 
Aromatische  Oxysäuren  114. 

—  Nachweis  116. 
Arsen  273. 

Bacterien  20,  305- 
Bacteriurie  304. 

Baumstar  k's  stickstoffihältiger  Körper 

31,  65. 
Benzoesäure  96. 
Benzol  105. 

Bernsteinsäure  31,  126. 
Bilifuscin  253. 
Biliprasin  253. 
Bilirubin  252. 
Biliverdin  253. 

LoobiBCh,  Harnanalyse.  3.  Aufl. 


Blasenblutung  241. 
Blasenschleim  19. 
Blei  277. 
Blut  239. 

—  Nachweis  242. 

 mittelst  Spectralanalyse  245. 

Blutfarbstoffe  240- 

—  Nachweis  mittelst  .  Spectralanalyse 
247. 

Blutkörperchen  287. 
Brenzkatechinschwefelsäure  108. 
Bromalkalien  272. 
Bromphenylcystein  260. 
Bromphenylmercaptursäure  260. 
Bürette  7. 
Buttersäure  128. 

Cadaverin  263. 
Calcium  135,  166. 

—  Bestimmung  168. 

—  Chemisches  Verhalten  167. 
Campher  100. 
Camphoglycuronsäure  100. 
Carbaminsäure  33. 
Carbolharn  19,  105. 
Carbolsäure  279. 
Carbylaminprobe  278. 
Camin  69. 
Chininnachweis  283. 
Chloralhydi-at  278. 
Chloride  137. 

—  Ausscheidung  in  Krankheiten  139. 

—  Bestimmung  nach  F.  A.  F  a  1  k  143. 

—  —  —  Habel  undFernholtz  52. 
 Mohr  141. 

 E.  Salkowski  143. 

 Volhard  142. 

—  Nachweis  140. 
Chloroform  278. 
Chlorsaueres  Kali  272. 
Cholecyanin  256. 
Cholesterin  259. 
Chrysophansäure  28,  280. 
Chyhirie  20,  257. 
Concremente  316- 
Consistenz  des  Harnes  19. 
Copaivabalsam  282. 
Cyündroide  300. 
Cysteüi  260. 

Cystitis  20. 

Cystin  ■2.59,  320,  324  . 

—  Bestimmung  262. 

Dextrin  224. 
Dextrose  199. 
Diabetes  mellitus  199. 

—  Harn  bei  201. 
Diacetsäure  236. 
Diamine  263. 
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Diastatisclies  Perment  135. 
Diazoreaction  269. 
Dimetallpliosphatbestimmung  25. 
Dioxybenzole  105. 
Dioxyphenylessigsäure  115. 
Distomum  haematobium  308. 
Dvxrchsiclitigkeit  des  Harnes  IQ- 
Eisen  32,  135,  170. 

—  Bestimmung  171- 

—  Nachweis  171. 
Eiterproben  290. 

Eiweissnachweis  durch  die  Kochprobe 
181. 

—  durch  Salpetersäureprobe  189. 
Eiweisskörper  174,  178. 

—  Reactionen  178,  179. 

Ei  Weissbestimmung,  densimetri- 
sche  189. 

—  nach  Berzelius  185. 
 Huppert  187. 

 Roberts-Stolnikoff  188. 

—  optimetrische  190. 

—  titrimetrisch  190- 
Eiweissprobe  nach  Baabe  184. 

—  mit  Metaphosphorsäure  185. 

—  mit  Ti'ichloressigsäure  184. 

—  trockene  185. 

—  von  L  a  R  0  c  h  e  und  von  M  a  c  w  11- 
liam  184. 

 Spiegier  183. 

 Zouchlos  184. 

Entozoen  308. 
Epithelcylinder  295. 
Epitheliom  der  Blase  300. 
Epithelzellen  291. 

—  der  Blase  292. 

—  —  Harnröhre  293. 

 Niere  291. 

 Scheide  292. 

—  des  Nierenbeckens  292. 
Erythrodextrin  224. 
Esbach's  Albuminimeter  189. 
Essigsäure  128,  129,  131. 

Farbe  des  Harnes  16. 
Farbstoffe  des  Harnes  116. 
Ferment,  hamstoffzersetzendes  28. 
Fett  257,  313. 

Fettsäuren,  flüchtige  31,  128. 

—  Abscheidung  130. 

—  Bestimmung  131. 
Fibrin  192. 
Fibrinurie  192. 

Filaria  sanguinis  hominis  308. 
Fuchsin  281. 
Furfurokeaction  98. 

Gallenfarbstoffe  252. 
Gallensäuren  256. 
Gallussäure  115. 
Gase  im  Harn  136,  173. 
Gaspissen  269. 


Gechlorte  organische  Substanz  135. 
Geissler's  Reagenspapier  185. 
Geruch  des  Harnes  19,  20- 
Gesammtstickstoff  36,  37,  38. 

—  Ausscheidung  in  verschiedenen  Krank- 
heiten 39. 

—  Bestimmung  nach  Kjeldahl  55- 

—  —  —  Liebig-Pflüger  48. 
Giacosa's  Farbstoff  123. 
GlobuUn  178,  179. 

—  Bestimmung  190- 
Glucose  199. 

Glycerinphosphorsäure  31,  131. 
Glycogen  224. 
Glycosurie  199. 

—  alimentäre  200- 

—  transitorische  200. 
Glykuronsäure  31,  99. 

—  Chemisches  Verhalten  101. 

—  Darstellung  101. 
Gummi,  thierisches  97- 
Guanin  69. 

Hämatoidinkrystalle  252,  303. 
Hämatoporphyrin  249- 
Hämaturie  239- 
Häminkrystalle  288. 
Hämoglobin,  gasfreies  248. 
Hämoglobinurie  239,  242. 
Harn,  toxische  Eigenschaften  30. 
Harnconsistenz  20. 
Harnconcremente  316. 
Harncylinder  294. 

—  Fetttröpfchencylinder  298. 

—  granulirte  297. 

—  hyaline  298. 

—  -wachsartige  297- 
Harnfarbstoffe  32. 

—  Fermente  32. 
Harnindican  109. 

—  Ausscheidung  in  Kjankheiten  110. 

—  Nachweis  und  Bestimmung  112. 
Harnmenge  3. 
Harnröhrenblutung  242. 
Harnsauere  Salze  81. 
Harnsteine  316- 

—  Gang  der  Analyse  324. 
Harnuntersuchung,  Gang  der  313. 
Harnsäui'ebestimmung    nach    He  int  z 

und  Schwanert  83. 

—  nach  Salkowski-Ludwig  84. 

—  titrimetrische  87. 
Harnsäure  69,  72. 

—  Ausscheidung,  Verhalten  in  Krank- 
heiten 74. 

—  Chemisches  Verhalten  80. 

—  Darstellung  77. 
Harnstoff  31,  32. 

—  Bestimmung  n.  Knop-Hüfner  61. 

—  —  —  K.  A.  H.  Mörner  und  John 
Sjöqvist  60. 

—  —  —  Pflügeru.  Bleibtreu  59. 
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Harnstoff,  Chemisches  Verhalten  43. 

—  Darstellung  43. 

—  Grösse  der  Ausscheidung  35. 

—  Nachweis  45. 

—  Ort  der  Bildung  35. 

—  Vorstufen  32. 
Harnzucker  199. 
Heteroxantliin  69. 
Hippursäure  32,  91. 

—  Nachweis  und  Bestimmung  95. 
Homogentisinsäure  115. 

—  Nachweis  116. 
Huminsuhstanzen  99. 
Hydroparacumarsäure  102,  115. 
Hydrurie  4. 

Hypoxanthin  69. 

Indican  109. 
Indigoblau  109,  113. 
Indigoroth  109,  113. 
Indigostein  321. 
Indoxylglycuronsäure  110. 
Indoxylschwefelsaueres  Kalium  109, 110. 
Inosit  227. 
Jodalkalien  272. 
Jodzahl  des  Harnes  270. 
Isocyanphenylreaction  278. 

KaU  32. 

Kalk  32. 

Kali  chloricum  272. 
Kalium  135,  159. 

—  Ausscheidung  160. 

—  Bestimmung  161. 

—  Nachweis  161. 
Kieselsauere  Salze  136,  158. 
Kohlenhydrate  31,  97- 
Kreatinin  31,  65. 

—  Bestimmung  des  68. 

—  Chemisches  Verhalten  66. 
Kreiselcentrifuge  286. 
Kresol  103. 

Kresylschwefelsäure  103. 
Krvptophansäure  90. 
Kupfer  277. 

Lactose  225. 
Laiose  225- 
Lävulose  225. 
Lecithin  259. 
Leucin  264. 
•  Leukocyten  289. 
Lipacidurie  129. 
Lymphkörperchen  289. 

Magnesia  32. 
Magnesium  135,  169. 

—  Bestimmung  170. 

—  Nachweis  167. 
Mandelsäure  185. 
Melanin  122. 
Melanogen  122. 
Melanurie  122. 
Messen  des  Harnes  3,  4. 


Methämoglohin  246. 
Mikrococcus  ureae  305. 
Mikroorganismen  im  Harn  304. 
Milchsäure  31,  127. 

—  Nachweis  128. 
Milchzucker  225. 

Monometallphosphat ,  Bestimmung  25. 
Morphinnachweis  282. 
Mucin  196. 

—  Chemisches  Verhalten  197. 

—  Nachweis  198. 

NaphthaUn  280. 
Natrium  135,  159. 

—  Ausscheidung  160. 

—  Bestimmung  161. 

—  Nachweis  161. 
Natron  32. 
Nephrozymase  135. 
Nierenblutung  240. 
Nubecula  19. 
Nucleoalbumine  196. 

—  Chemisches  Verhalten  197. 

—  Nachweis  189. 

Omicholsäure  120. 
Oxalsäure  31,  123. 

—  Nachweis  und  Bestimmung  124. 
Oxalsauerer  Kalk  125. 
Oxalursäure  31,  89. 
Oxybuttersäure  238. 
Oxyhämoglobin  246. 

Oxy  hydroparacumarsäure  115. 
Oxymandelsäure  115. 
Oxysäuren,  aromatische  31. 

Papillom  der  Blasenschleimhaut  301. 
Parakresol  102. 
Paraoxyphenylessigsäure  115. 
Paraoxyphenylpropionsäure  115. 
Paräthylphenol  102. 
Paraxanthin  69. 
Paroxybenzoesäure  102. 
Paroxyphenylessigsäure  102. 
Pentamethylendiamin  263- 
Pepsin  134. 
Peptone  179,  193. 

—  Chemisches  Verhalten  194- 

—  Nachweis  nach  Devot o  196. 

—  —  nach  Hofmeister  195. 
Peptonurie  193. 

Phenacetin  279. 
Phenol  102,  105. 

—  Ausscheidung  104. 

—  Nachweis  und  Bestimmung  106. 
Phenylglycolsäure  115. 
Phenylschwefelsäure  103. 
Phosphorsäure  32,  135,  144. 

—  Ausscheidung  in  Krankheiten  146. 

—  Bestimmung  nach  Neubauer  150. 

—  Chemisches   Verhalten   und  Nach- 
weis 148. 

Pipette  6. 
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Pneumatui'ie  269. 
Polyuria  simplex  13. 
Propionsäure  128,  129,  131. 
Prostatasecret  307. 
Putrescin  263- 
Pycnometer  14- 

Quecksilbemacliweis  274. 

Reaction  des  Harnes  21. 

—  amphotere  23. 
Reducirende  Substanzen  223. 
Besorcin  281. 

Rbeum  283. 

Rhodanwasserstoffsäure  133. 
Rückstand,  fixer  8,  12. 

Salicylsäure  280. 
Salpetersäure  32,  158. 
Salpetersauere  Salze  136. 
Salpetrige  Säure  158. 
Salzsäure  135,  137. 

—  Bestimmung  141. 
Sammeln  des  Harnes  4. 
Santonin  283. 

Sarkin  69. 
Schimmelpilze  305- 
Schleim  134. 
Schleünkörperchen  289. 
Schleimsubstanzen  196. 
S  chwef elhältige  organis  che  Verbindungen 
132. 

Schwefel,  neutraler  132,  153. 

—  sauerer  132. 

—  unoxydirter  132. 
Schwefelwasserstoffgas  133. 
Schwefelsäure  32,  135,  153. 

—  Ausscheidung  in  Ki-ankheiten  155. 

—  Bestimmung  der  gebundenen  157. 

—  —  Gesammtschwefelsäure  156. 

—  — •  präformirten  157. 

—  Chemisches  Yerhalten  156. 
Schwefelwasserstoff  269. 
Sedimente,  organisirte  287. 

—  unorganisirte  310- 
Senna  283. 
Serumalbumin  177. 
Serumeiweiss  178. 

—  Reactionen  178,  179. 
Serumglobulin  180. 
Skatoxylglycuronsäure  III. 
Skatoxylschwefelsaueres  Kali  III. 
Specifisches  Gewicht,  Bestimmung  13. 

—  des  Harnes  8. 
Spermatozoen  307. 
Sprosspilze  305. 

Stickstoffcomponenten  des  Harnes  41. 
Sulfocyansäure  31. 
Sulfocyanwasserstoffsäui-e  133. 


Tannin  281. 
Terpentinöl  100. 
Terpenglycuronsäure  100. 
Tetramethylendiamin  263. 
Thierhame  326. 
Thioschwefelsäure  267. 
Traubenzucker  199- 
Trioxybenzole  105. 
Trioxyphenylessigsäure  115. 
Trypsin  134. 
Tyi-osin  102,  267- 

Ungeformte  Fermente  134. 
Unorganis  che  Verb  indungenl35. 
Unterschwefligsaueres  Salz  133. 
Unterschweflige  Säure  267. 
Urate  81. 
Urämie  42. 
TJrina  chylosa  19. 

—  spastica  13. 
Urobilin  117. 

— •  Bestimmung  120. 

—  Darstellung  119. 

—  Nachweis  118. 
TJrobilinicterus  117. 
Urobilinoide  117. 
Urochloralsäure  100. 
TJrochrom  120. 
Uroerythrin  120,  121. 
TJrofuscohämatin  251. 
Urogiaucin  109. 
TJroleucinsäure  115,  116. 
Uromelanin  120. 
Urometer  13. 
Urorhodin  109. 
TJrorubin  114- 
Urorubrohämatin  251. 
Urorosein  120. 
Urostealithe  321. 
Urotheobromin  69. 
Uropittin  120. 

Valeriansäure  131. 
Veraschung  des  Harnes  137. 

Wasserstoffsuperoxyd  136,  172. 

Xanthinkörper  31,  69. 

—  Allgemeine  Reactionen  70. 

—  Darstellung  aus  dem  Harn  71. 
Xanthin  69. 

Zottenki-ebs  der  Blase  301. 
Zucker  im  Harn  199. 

—  Bestimmung  durch  Furfurolprobe  222. 

—  —  —  Gähruiigsmethode  220. 

—  —  — •  Polarisation  210. 

—  —  titrimetrisch  217. 

—  Chemische  Eigenschaften  201. 

—  Nachweis  203. 

—  Gähi'ungsprobe  207. 
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